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De titel van deze dissertatie vermeldt de termen: Torticollis Spasmodicus, Schakel-
vaardigheid en Haloperidol, begrippen uit respectievelijk Neurologie, Psychologie 
en Farmacologie. Deze termen suggereren op het eerste oog mogelijk een incohe-
rent onderzoeksontwerp. De lezer zij gerust. Er loopt een rode draad door ons 
concept en wel de functie van bepaalde hersenstructuren, de basale ganglia. 
Ondanks hun grootte is er over de functie van deze kernen, met name het striatum, 
nog relatief weinig bekend. Traditioneel wordt aan het striatum een belangrijke rol 
toegekend in zake regulatie van de motoriek. De vraag speelt evenwel of deze struc-
tuur uitsluitend motorische of ook cognitieve processen reguleert. Vertegenwoordi-
gers van beide opvattingen zijn respectievelijk Marsden en Cools. 
Marsden (1982) is van mening, dat de basale ganglia, waaronder het striatum, een 
rol spelen bij de automatische uitvoering van aangeleerde motorische progamma's. 
Marsden (1981) is verder van mening, dat de cognitieve stoornissen, die gevonden 
worden bij patiënten met dysfunctionerende basale ganglia (patiënten met de ziekte 
van Parkinson), niet berusten op basale ganglia pathologie maar op complicerende 
corticale dysfuncties. 
Cools et al. (1984) daarentegen zijn van mening dat deze cognitieve stoornissen wel 
kunnen berusten op dysfunctionerende basale ganglia. Zij stelden immers cognitie-
ve stoornissen vast bij patiënten met de ziekte van Parkinson bij wie corticale com-
plicaties zeer onwaarschijnlijk waren, getuige de negatieve uitslag van neurologisch 
en neuro-psychologisch onderzoek dienomtrent. Zij baseren hun mening verder op 
de bevinding, dat bij dierexperimenteel onderzoek analoge stoornissen opgeroepen 
konden worden door selectieve manipulaties in de basale ganglia. 
Om in deze controversiële kwestie meer inzicht te krijgen verrichtten wij het onder-
zoek dat in deze dissertatie wordt beschreven. 
De navolgende bevindingen uit het dierexperimenteel en klinisch onderzoek hebben 
ons in het bijzonder gestimuleerd tot het stellen van onze onderzoekshypothese. 
- Uit dierexperimenteel onderzoek blijkt, dat bij verlaging van de dopaminerge 
activiteit binnen het striatum, dieren een verminderd vermogen vertonen om ei-
genmachtig van gedrag te veranderen (Cools 1980). 
- Patiënten met de ziekte van Parkinson vertonen eveneens een onvermogen om 
eigenmachtig van gedrag te veranderen (Cools et al. 1984). 
- Bij deze ziekte is er sprake van een dysfunctionerend striatum, o.a. ten gevolge 
van een verminderde dopaminerge activiteit aldaar (Hornykiewicz 1966). 
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Op grond van deze bevindingen is de hypothese gesteld, dat ook mensen een vermin-
derd vermogen tonen om eigenmachtig van gedrag te veranderen, wanneer de dopa-
minerge activiteit wordt verlaagd door toediening van een dopamine antagonist i.e. 
Haloperidol. 
Tevens is in dit kader van groot belang dat de stnataire dopaminerge neuronen veel 
gevoeliger /ijn voor neuroleptica (waaronder Haloperidol) dan de mesocorticale 
dopaminerge neuronen (Glowinski et al 1984) Deze hypothese is uitgangspunt 
geweest voor het in deze dissertatie beschreven onderzoek, waarbij wij voor dit 
vermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen de term 'schakelvaardigheid' 
gebruiken 
Haloperidol kan hinderlijke bijwerkingen hebben Men dient daarom terughou-
dend te zijn met toediening van dit farmacon 
WIJ onderzoeken de invloed van dit farmacon op schakelvaardigheid dan ook bij 
patiënten, die op therapeutische gronden Haloperidol krijgen 
Torticollis Spasmodicus is een aandoening, waarbij Haloperidol een gangbare medi-
catie is Derhalve onderzoeken wij de invloed van I laloperidol op schakelvaardig-
hcid bij patiënten met een Torticollis Spasmodicus 
Omdat het onduidelijk is hoe dit ziektebeeld gekwantificeerd kan worden, en daar er 
nog weinig onderzoek beschreven is naar effecten van Haloperidol op dit ziekte-
beeld, bestuderen wij tevens deze aspecten 
Hoofdstuk II geeft een overzicht van de literatuur betreffende Torticollis Spasmodi-
cus 
In Hoofdstuk III wordt het onderzoek beschreven naar verschijningsvormen van 
deze aandoening en naar parameters om dit ziektebeeld te kwantificeren 
De effecten van Haloperidol op Torticollis Spasmodicus worden beschreven in 
Hoofdstuk IV 
Hoofdstuk V geeft een overzicht van de literatuur betreffende schakelvaardigheids-
stoornissen bij aandoeningen, waarbij er een dysfunctie is van het striatum 





ILI. Klinisch beeld 
Torticollis Spasmodicus oftewel Torticollis Mobilis is een ziektebeeld, dat geken-
merkt wordt door scheefstand van het hoofd, veroorzaakt door spierspasme, d.w.z. 
een krachtige, onwillekeurige contractie van hoofd-halsmusculatuur (Podivinsky 
1968). 
Spieren die bijna altijd in het geding zijn, zijn: musculus sternocleidomastoidcus, 
musculus splcnius capitis en musculus trapezius, maar ook diepere halsspieren zijn 
vaak bij de aandoening betrokken. 
Het spasme kan resulteren in permanente scheefstand van het hoofd. Doorgaans is 
er een athctoide bcwegingsonrust op deze grondhouding gesuperponeerd. Per indi-
vidu is het ziektebeeld sterk aan variatie onderhevig. 
Stimuli van onderscheiden aard kunnen grote invloed hebben op het spasme (Podi-
vinsky 1968). Zo kunnen sommige patiënten vermindering van hel spasme bewerk-
stelligen door het plaatsen van een vinger op de kin (geste antagonistique), door het 
strelen van het gelaat of door een bepaalde lichaamshouding aan te nemen, bijv. 
door de handen boven het hoofd te houden (Andrews 1982). 
II.2. Differentiële diagnose 
In de meerderheid van de gevallen is de oorzaak van Torticollis Spasmodicus onbe-
kend. 
Symptomatisch kan een Torticollis Spasmodicus voorkomen: 
a. Als complicatie bij neurolcptica-gcbruik, in het kader van een acute dystonie 
(Marsden 1976). 
b. Bij de ziekte van Wilson (Wilson 1912). 
c. Als resttoestand na een doorgemaakte encephalitis (Mclkersson 1931). 
d.Bij hyperthyreo'idie (Gilbert 1972). 
e. Bij de chorea van Huntington en de athetose double (Patterson and Little 1943; 
Denny Brown 1962-1). 
f. Bij multiple sclerose (Guillain en Bize 1933). 
g. Bij een cerebrovasculair accident (Patterson and Little 1943). 
h. Bij CO intoxicatie (Solcher 1957). 
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Torticollis Spasmodicus kan ook optreden in het kader van het ziektebeeld Dystonia 
Musculorum Deformans. Bij dit ziektebeeld is de dystonie doorgaans uitgebreider 
dan alleen een focale dystonie van het hoofd (Zeman 1968). 
Deze Torticollis Spasmodicus, veroorzaakt door centraal neurogene hyperactiviteit, 
dient onderscheiden te worden van een scheefstand, die het gevolg is van ossale 
afwijkingen in cervicale wervelkolom, atlanto-axiale dislocaties, of van bepaalde 
afwijkingen in de musculaluur in het hoofd-hals gebied, bijv. een contractuur van de 
musculus sternocleidomastoideus. 
Ook oogmotihteitsafwijkingen kunnen secundair aanleiding geven tot scheefstand 
van het hoofd De afwijkende stand van het hoofd dient in dit geval om dubbelbed-
den te voorkomen Het betreft hier vooral nervus trochlearis párese bij kinderen 
(vanderBurgh 1905). 
Bij deze vormen van Torticollis is de athetoide schudbeweging steeds afwezig. 
Het volgende gedeelte van dit hoofdstuk zal uitsluitend betrekking hebben op idio-
pathische Torticollis Spasmodicus. 
II.3. Incidentie 
De aandoening komt weinig voor. Exacte cijfers ontbreken in de literatuur. 
De Stichting Medische Registratie (S M R.) vermeldt de volgende gegevens betref-
fende het aantal opnamen in Nederlandse ziekenhuizen, waarbij Torticollis Spasmo-
dicus als hoofddiagnose of als nevendiagnose is gesteld. 
Γ S als hoofddiagnose Τ S als nevendiagnose 
In 1980 35 17 mannen 60 
18 vrouwen 
In 1981 35 10 mannen 81 
25 vrouwen 
In 1982 44· 20 mannen 87 
24 vrouwen 
Ter vergelijking: Het totaal aantal opnamen in Nederland per jaar bedraagt onge­
veer 1.500.000 (S.M.R.). 
Over de geslachtsverdeling zijn de gegevens uit de literatuur tegenstrijdig. Sommige 
onderzoekers vinden een hogere frequentie van voorkomen bij mannen (Sorensen 
and Hamby 1966) en andere bij vrouwen (Matthews et al. 1978). 
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II.4. Beloop 
Meestal begint de aandoening in de vierde of vijfde decade (Meares 1971,a). 
Het S.M.R. geeft de volgende cijfers wat betreft leeftijden van opgenomen patiën-
ten, waarbij Torticollis Spasmodicus als hoofddiagnosc is gesteld. 
0 t/m 14 jaar 15 t/m 64 jaar 65 jaar en ouder 
1980 1 28 6 
1981 2 19 14 
1982 0 32 12 
Meares (1971,a) vermeldt, dat de aandoening meestal de eerste 5 jaar progressief is 
en daarna stationair blijft. 
II.5. Aetiologie en pathofysiologie 
De aetiologie van Torticollis Spasmodicus is onbekend. Onderzoek hiernaar bestaat 
veelal uit vergeefse pogingen om de psychogenic dan wel de organiciteit van de 
aandoening aan lc tonen. 
Aanvankelijk richt men zich hierbij op de psychogenic. Later wordt de nadruk meer 
gelegd op organiciteit en worden tevens pogingen ondernomen om beide vormen te 
onderscheiden (Meares 1971,b). 
In de discussie of het een psychogene dan wel organische aandoening betreft, wor-
den de volgende argumenten genoemd (naar Marsden 1976): 
Pro psychogenic: 
1. Het, voor zover bekend, ontbreken van pathologisch anatomische, fysiologische 
of biochemische afwijkingen. Zie tevens Tarlov 1970, Matthews 1978 en Lal 1979. 
2. De gevoeligheid van de klacht voor sociale stress. 
3. Het inconsequent voorkomen bij bepaalde handelingen. 
4. De verbetering die optreedt ten gevolge van bepaalde trucs, bijv. de geste antago-
nistique. 
5. De vaak bizarre manifestatie van de afwijking, die aanleiding geeft tot interpreta-
ties in termen van gedrag. 
6. Het gegeven, dat psychologische therapieën, zoals bio-feedback, hypnose of ne-
gatieve oefening, gunstige effecten kunnen hebben. 
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Pro organiciteit: 
1. Neuroleptica en L-dopa veroorzaken soms een dystone reactie, die klinisch niet te 
onderscheiden is van een idiopathische Torticollis Spasmodius (Marsden 1976). 
2. De mogelijk afwijkende cerebrale anatomie: Bij een groep van 13 patiënten met 
een Torticollis Spasmodicus stellen Kaste et al. (1970) vast, dat 10 patiënten een 
corticale atrofie frontopariëtaal hebben. 
3. In families met een dystonia musculorum deformans komen patiënten voor, die 
als forme fruste slechts een Torticollis Spasmodicus hebben (Marsden 1976). 
4. De bevindingen uit het dierexperimenteel onderzoek laten zien, dat bij locale 
beïnvloeding middels letsels en toediening van pharmaca, op verscheidene plaat-
sen in de hersenen beelden kunnen optreden, die op een Torticollis Spasmodicus 
lijken (Lal 1979). Bijvoorbeeld: laesies in de nucleus ruber (Carpenter 1956), een 
laesie tussen de nucleus ruber en de interstitiële kern van Cajal (Denny Brown 
1962a), en laesies in de formatio reticularis van het mesencephalon (Foltz 1959). 
5. Het familiair voorkomen van een Torticollis Spasmodicus (Gilbert 1977). 
6. Onderzoek naar premorbide psychopathologie heeft geen eenduidig verschil tus-
sen patiënten met een Torticollis Spasmodicus en controles laten zien. Zo verge-
leek Cockburn (1971) 45 patiënten met een idiopathische Torticollis Spasmodicus 
met een controlegroep patiënten die opgenomen waren, hoofdzakelijk voor klei-
ne chirurgische operaties. De patiënten met een idiopathische Torticollis Spasmo-
dicus verschilden niet significant van de controles wat betreft: 
a. Neurotische Symptomatologie in de kindertijd. 
b. Vroegere psychiatrische behandeling. 
с Scores op een persoonlijkheidstest, de Maudsley Personality Inventory. 
d. Echtelijke staat. 
e. Stabiliteit in huwelijk en werk. 
f. Het voorkomen van psychologische traumata. 
g. Premorbide angst. 
h. Depressies. 
i. Suïcidepogingen. 
j . Alcoholisme. 
Het enige verschil dat Cockburn vond was, dat in de Torticollisgroep meer patiën-
ten voorkwamen met ernstige dwangneurotische problematiek. Het betreft wel 
zeer geringe aantallen, namelijk 2 van de 45 versus 0 van de controlegroep. Bo-
vendien werd meer matige dwangneurotische problematiek gevonden bij de con-
troles, namelijk 20 van de 45 versus 7 van de 45 bij de Torticollisgroep. 
Deze argumenten pro psychogenie en pro organiciteit geven een beeld van de stand 
van zaken van het onderzoek naar de aetiologie en pathofysiologie van Torticollis 
Spasmodicus. 
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Resumerend kunnen wij zeggen, dat vooralsnog geen van de genoemde visies expe­
rimenteel voldoende gefundeerd zijn 
II.6. Therapie 
Een gerapporteerde verbetering of achteruitgang van het ziektebeeld kan het resul­
taat zijn van vele factoren. Een wijziging in de subjectieve beleving, bijv een antide-
pressief effect van een farmacon kan een selectief effect op Torticollis Spasmodicus 
suggereren. Daarom is bij de beoordeling van effectiviteit van een therapie een 
betrouwbare maatstaf voor de ernst van het ziektebeeld cruciaal 
Bij Torticollis Spasmodicus wordt het verkrijgen van een betrouwbare maatstaf be­
moeilijkt door. 
a. De sterk wisselende Symptomatologie 
b. De grote invloed van perifere stimuli (Podivinsky 1968). 
с De extreme gevoeligheid voor psycho-sociale stress (Marsden 1976) 
d Het zich manifesteren van de Torticollis Spasmodicus in verschillende modalitei­
ten, d w.z. in 
1. een afwijkende stand, 
2 een schudbeweging. 
e. De moeilijkheid om deze modaliteiten in maat en getal uit te drukken. 
Een aantal auteurs beschrijven een methode om het ziektebeeld te kwantificeren: 
Swash et al. (1972) en Turner et al. (1974) trachten de Symptomatologie op film vast 
te leggen. 
Bernhardt et al. (1972) gebruiken een coördinatenstelsel op een televisiescherm om 
het aantal spasmen te tellen 
Ansan en Webster (1974) beschrijven een methode om de afwijkende stand en de 
schudbewcging te meten, door middel van op het hoofd bevestigde apparatuur. Het 
nadeel van deze methode is, dat een sterke beïnvloeding van de stand kan optreden 
door de apparatuur zelf, omdat de apparatuur wijzigingen veroorzaakt in de sensibe-
le en propnoccptieve stimuli, die invloed kunnen hebben op de ernst van het beeld. 
Brudny et al. (1974) gebruiken electromyografische gegevens als parameters. 
Tolosa (1978) registreert de tijd waarin de patient in staat is om het hoofd recht te 
houden 
In de nabije toekomst zal wellicht een betere kwantificering van de Symptomatologie 
mogelijk zijn, middels een gecomputeriseerde analyse van de beweging (Buruma 
1983). 
De meningen over de effectiviteit van de behandelingen verschillen. Sommige au-
teurs hebben gunstige effecten beschreven van: 
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a. Psychologische therapieën (Martin 1981), zoals 
1. Hypnose (Lc Hew 1974, Mitscherlich 1979). 
2. Bio-feedback (Cleeland 1973, Brudny 1974). 
3. Negatieve oefening (Agras 1965). 
4. Tegenbeweging (Hoogduin 1985). 
b. Chirurgische therapieën, zoals: 
1. Myotomy en selectieve zenuwresectie (Chen 1981). 
2. Rhizotomy (Hamby and Schiffer 1970). 
3. Thalamotomie (Hassler 1970, Cooper 1977). 
с. Medicamenteuze therapieën (Lal 1979). 
In het vervolg beperken wij ons tot deze laatst genoemde therapieën, omdat de 
onderzoeken, beschreven in deze dissertatie, betrekking hebben op behandeling 
met Haloperidol decanoas. 
Tabel 1 geeft een overzicht van de in de literatuur besproken farmacotherapieën bij 
Torticollis, waarbij het aantal patiënten groter dan of gelijk is aan 10. 
Beziet men deze gegevens, dan blijkt dat van Haloperidol (Couch 1976b) de beste 
resultaten beschreven zijn, zeker wanneer men in aanmerking neemt, dat de onder-
zoeken van Couch en West de enige zijn, waarbij dubbelblind onderzocht is. Een 
nadeel van het onderzoek van Couch is, dat onduidelijk is bij welke dosering positie-
ve effecten werden gezien. 
Uit enige onderzoeken, waarbij kleinere aantallen patiënten zijn onderzocht blijkt 
het volgende: 
Bigwood (1972) ziet bij een dosering van 3 mg Haloperidol per dag geen effect bij 5 
patiënten. 
Shaw (1972) ziet bij dezelfde dosering bij 6 patiënten 1 verbetering en bij 5 patiënten 
geen effect. 
De meest voor de hand liggende conclusie is dan ook, dat de dosering van de laatst-
genoemde auteurs te laag is geweest. 
In contrast met genoemde gunstige resultaten staat de opinie van Matthews (1978), 
die stelt dat er geen aanwijzingen zijn voor enige vorm van effectieve behandeling en 
dat de situatie sinds Gowers (1893) weinig veranderd is, wanneer deze beweert, dat 
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HOOFDSTUK HI 
Onderzoek naar de verschijningsvormen 
van Torticollis Spasmodicus en naar parameters 
om het ziektebeeld te beschrijven 
III.1. Inleiding en doelstelling van het onderzoek 
De belangrijkste klinische vraag met betrekking tot Torticollis Spasmodicus is ui-
teraard, hoe patiënten met deze aandoening behandeld kunnen worden. 
Klinici hebben over het algemeen dit probleem trachten op te lossen door direct 
allerlei behandelingen uit te proberen. 
Over de effecten van diverse behandelingsmethoden zijn dan ook vele doch helaas 
weinig consistente gegevens voorhanden (zie tevens Hoofdstuk II). Deze inconsis-
tentie berust mede op de vaak onvolledige beschrijving van het ziektebeeld en de 
grote diversiteit in methodieken waarmee de Symptomatologie in kaart wordt ge-
bracht. 
Het is daarom moeilijk aan de conclusie te ontkomen, dat het ontwikkelen van een 
adequate beschrijving van het ziektebeeld nu prioriteit heeft. Doelstelling van het in 
dit hoofdstuk beschreven onderzoek is dan ook het ziektebeeld adequaat te beschrij-
ven. Wij beperken ons daarbij niet alleen tot het inventariseren van algemene gege-
vens, zoals duur, al of niet familiair voorkomen, voorkomen van andere aandoenin-
gen, beloop, situationele invloeden en het in kaart brengen van klachten en sympto-
men. Wij onderzoeken ook de persoonlijkheid van de patiënt en de morfologie van 
het cerebrum, gezien de controversiële bevindingen, die daarover in de literatuur 
zijn gerapporteerd. Zo vond Meares (1971 ,b) wel een hogere score voor neurotische 
labiliteit en Matthews (1978) niet. Tarlov (1970) kon, bij pathologisch-anatomisch 
onderzoek postmortem, cerebraal geen afwijkingen vinden, terwijl Kaste et al. 
(1981) frontopariëtaal corticale atrofie vaststelden door middel van luchtencephalo-
grafie. 
Om een ziektebeeld, zoals Torticollis Spasmodicus, adequaat te kunnen beschrij-
ven, dient men te beschikken over geschikte parameters om de ernst van het ziekte-
beeld in maat en getal uit te kunnen drukken. 
In de literatuur (zie Hoofdstuk II.6.) worden een aantal methodes genoemd om het 
ziektebeeld te kwantificeren. Elk van deze auteurs gaat er echter op voorhand van 
uit dat de door hen gekozen abnormaliteit model staat voor het ziekte-
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beeld.Bovendien zijn de door hen beschreven methodes over het algemeen tamelijk 
gecompliceerd. 
In onze populatie van 17 patiënten met een ideopathische Torticollis Spasmodicus 
bestuderen wij dan ook de onderlinge samenhang van de door ons gebruikte en 
relatief eenvoudig te verkrijgen parameters en hun samenhang met persoonlijk-
heidskarakteristieken, ten einde het aandeel van iedere afzonderlijke parameter te 
kunnen wegen. 
III.2. Doelstelling van het onderzoek 
1. Inventarisering van gegevens betreffende de verschijningsvormen. 
2. Persoonlijkheidsonderzoek. 
3. Morfologisch onderzoek van het cerebrum. 
4. Onderzoek naar de samenhang van klachten, symptomen en persoonlijkheidska-
rakteristicken. 
III.3. Materiaal en methode 
111.3.1. Subjecten 
De te onderzoeken populatie bestaat uit 17 patiënten, die op de polikliniek Neurolo-
gie van het Sint Radboudziekenhuis te Nijmegen bekend zijn met een idiopathische 
Torticollis Spasmodicus. De diagnose wordt gesteld op klinische gronden (anamne-
se en lichamelijk onderzoek, zie Hoofdstuk II). 
Teneinde een symptomatische vorm (ziekte van Wilson respectievelijk hyperthy-
reoïdie) uit te sluiten worden eveneens de navolgende laboratoriumbepalingen ver-
richt: Cu, ceruloplasmine en T4. Alle patiënten die destijds (1982-1984) onder be-
handelingwaren gaven toestemming om aan het onderzoek deel te nemen. De groep 
bestaat uit 13 vrouwen en 4 mannen. De gemiddelde leeftijd is 47 jaar, de minimum 
leeftijd 31, de maximum leeftijd 63 en de mediaan is 50. 
Tabel 2 geeft een overzicht van het profiel van de groep. 
De patiënten worden, voor zover de toestand dit toelaat, 3 maanden voor het onder-
zoek medicatie-vrij gehouden. 
4 van de 17 patiënten rapporteren vermindering van de gebruikte medicatie en pro-
gressie van de klachten betreffende de Torticollis Spasmodicus. Bij deze patiënten 
wordt de gebruikte medicatie in de onderzoeksperiode gecontinueerd. 











l e e f t i j d s o p b o u w 
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Figuur 1 geeft een overzicht van de leeftijdsopbouw van de populatie 
Tabel 2 
Leeftijd en geslacht van de groep patiënten met een ideopathische Torticollis Spasmodicus 
































































Patiente (С) gebruikt ι ν.m. een essentiële hypertensie drie maal per week 50 mg 
hydrochloorthiamide en 5 mg amilonde hydrochloride. Ook deze medicatie conti-
nueren wij 
De overige patiënten gebruiken geen medicatie. 
Tabel 3 
Medicatie betreffende Torticollis Spasmodicus 








II 1.3.2. Meetinstrumenten 
MbhlINSTRUMFNTEN VAN Db VERSCHIJNINGSVORMbN: ANAMNhbfc, GRADbNBOOGMF-
TING, TIJDMETING 
Gegevens betreffende de duur van het ziektebeeld, het voorkomen van overige aan-
doeningen, het familiair voorkomen, het beloop en situationele invloeden, worden 
door middel van anamnese verkregen. 
Om de subjectieve ernst van de aandoening te meten worden de klachten van de 
patient op een zespuntsschaal (oplopend van l=geen klachten tot 6=zeer ernstige 
klachten) gescoord. 
Dit betreffende de scheefstand van het hoofd, het schudden van het hoofd en de pijn 
in de hoofd-hals regio. 
Om de objectieve ernst van de aandoening te meten gebruiken wij twee methoden: 
Met een stopwatch meten wij hoelang de patient in staat is om het hoofd in de 
anatomische stand te houden met een maximum van 60 seconden. Wij hebben geko-
zen voor ccn maximale periode van 60 seconden omdat het grootste deel van de 
populatie het hoofd niet of gedurende slechts enige seconden in de anatomische 
stand kan houden. Een langere periode zou geen verdere differentiatie van de popu-
latie geven 
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Daarnaast meten wij de afwijkende stand van het hoofd met een gradenboog. De 
meting vindt plaats in drie vlakken: het horizontale vlak, het sagittale vlak en het 
coronale vlak. Bij de meting in het sagittale vlak wordt de Frankfurter Horizontale 
(F.H.) als richtlijn gebruikt. Dit is de denkbeeldige lijn die loopt van de trachus van 
het oor naar de onderrand van de orbita. Zie figuur 2. 
HORIZONTALE VLAK SAGimLE VLAK CORONALE VLAK 
Figuur 2 Gradenboogmeting van de scheefstand in drie vlakken. 
De hoek wordt afgelezen met een 5 graden interval. 
Gezien de grote invloed van perifere stimuli (zie Hoofdstuk II) op de ernst van de 
aandoening vinden de metingen plaats onder gestandaardiseerde omstandigheden. 
De patiënt zit op een kruk in een rustige omgeving en wordt gevraagd zich zoveel 
mogelijk te ontspannen. 
PF.RSOONUJKHEIDSONDERZOFiK: A.B.V. EN VROPSOM 
Om persoonlijkheidskarakteristieken te onderzoeken, die van invloed kunnen zijn 
op genese c.q. beleving van Torticollis-klachten, hebben wij twee vragenlijsten ge-
kozen, die respectievelijk neuroticisme en depressie meten, te weten, de Amster-
damse Biografische Vragenlijst (A.B.V.) en de Vropsom. Tevens kan het scorepro-
fiel van de eerst genoemde lijst belangrijke aanwijzingen geven voor een eventueel 
conversief lijden. De A.B.V. is een bewerking van de Eysenck's Maudsley Persona-
lity Inventory (Wilde 1970) en dientengevolge zijn de resultaten op deze test eendui-
dig te vergelijken met de in de literatuur relatief frequent besproken resultaten op de 
oorspronkelijke test. 
De A.B.V. meet: 
- Neurotische labiliteitsvcrschijnselcn (N). 
- Neurotisch-somatische klachten (NS). 
- Sociale extraversie (E). 
- Testattitude (T). 
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De Vropsom is de Nederlandse bewerking van de Depression Adjective Checklist 
van B. Lubin door L. van Rooi jen (1977). De Vropsom bestaat uit twee parallelvor-
men: De Vropsom-M en de Vropsom-O lijst. Elke lijst bestaat uit 22 woorden, die 
een dysfoor gevoel omschrijven, en 12 woorden die een eufoor gevoel omschrijven. 
Proefpersonen moeten die woorden aankruisen, die aangeven hoe zij zich voelen. 
De score is 12 plus het aantal aangekruiste dysfore items, minus het aantal aange-
kruiste eufore items. Meetpretentie: Bepaling van depressiviteit (Levitt E.E., and 
Lubin B. 1975, Rooijen, L. van 1977). Normering: gem. 9,4 (s.d. 5,1) Visser et al. 
1982). 
Wij geven de voorkeur aan deze vragenlijsten, omdat ze kort en informatief zijn en 
tevens betrouwbaar en valide (Visser et al. 1982). 
ONDERZOEK NAAR DE MORFOLOGIE: CT-SCANNING 
Om de morfologie te onderzoeken verrichten wij een gecomputeriseerde tomografie 
van de hersenen (Ct-scan). Deze methode verdient de voorkeur boven de door Kas-
te et al. (1980) gebruikte methode (luchtencephalografie), vanwege het minder be-
lastend zijn voor de patiënt, het geringere risico en vanwege het feit dat eerst ge-
noemde methode meer informatie geeft. 
De gebruikte apparatuur is van het type Delta-50-FS (Ohio-Nuclear). 
Er wordt gescand parallel aan het canthus meatus-vlak met 8 mm aaneensluitende 
coupes. 
De Ct-scan-opnamen worden door twee neuroradiologen (H.Thijssen en J.Merx) 
beoordeeld. Om ethische redenen is onderzoek van een controlegroep niet toelaat-
baar. 
ONDERZOEK NAAR DE SAMENHANG VAN KLACHTEN, SYMPTOMEN EN PERSOONLIJK-
HEIDSKENMERKEN 
Om de samenhang van klachten, symptomen en persoonlijkheidskenmerken te kun-
nen bestuderen, berekenen wij de Pearson correlatiecoëfficiënten van de scores van 
genoemde parameters. 
De benodigde gegevens worden verkregen met de methode, beschreven in dit 
Hoofdstuk. 
Berekend worden de correlaties van: 
- Score van klachten over scheefstand, schudden van het hoofd, en pijn in hoofd-
hals regio. 
- Afwijkende hoeken in horizontale, sagittale en coronale vlak. 
- Aantal seconden dat het hoofd in anatomische stand gehouden kan worden. 
- Score op de A.B.V. 
- Score op de Vropsom. 
- Duur van het ziektebeeld in jaren. 
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III.3.3. Procedure en analyse 
De patiënten worden poliklinisch onderzocht. De volgorde van het onderzoek is: 
1. Inventarisering van de gegevens betreffende de verschijningsvormen. 
2. Persoonlijkheidsonderzoek. 
3. Morfologisch onderzoek. 
4. Onderzoek naar de samenhang van de parameters genoemd in Hoofdstuk II 1.2. 
ad 1. Naast de inventarisering van de gegevens betreffende de verschijningsvormen 
(zie III 3.2.) worden tevens de leeftijd bij het begin van de ziekte en de situa-
tionele invloed op de aandoening vastgesteld. 
ad 2. Van de percentielscores van het persoonlijkheidsonderzoek (Wilde 1970) 
worden gemiddelden en standaardafwijkingen berekend. Tevens wordt on-
derzocht of de scoreverdeling van de onderzochte populatie normaal is. 
ad 4. Voor de bestudering van de samenhang worden de Pearson correlatiecoëffi-
ciënten berekend met behulp van SPSS (Huil en Nie 1981). 
III.4. Resultaten 
III. 4.1. Resultaten van de inventarisering van gegevens betreffende de verschijnings-
vormen van Torticollis Spasmodicus 
ΜΛΝ-VROUW RATIO 
In onze populatie komen meer vrouwen voor dan mannen, nl. 13 versus 4, ρ = 0,05 
(tekentoets). 
DUUR ZIEKTEBEELD 
Tabel 4 geeft een overzicht van de gegevens betreffende de duur, het beloop van de 
ziekte en het al of niet familiair voorkomen van de aandoening. 
De duur van het ziektebeeld is op het moment van het onderzoek gemiddeld 9,8 
jaar, minimum is 1 jaar, maximum is 31 jaar, mediaan is 5 jaar (zie tabel 4). 
LEEFTIJD BIJ HET BEGIN VAN DE AANDOENING 
De leeftijd bij het begin van de aandoening is gemiddeld 37,9 jaar, minimum is 16 
jaar, maximum is 60 jaar, mediaan is 37 jaar (zie tabel 4). 
Zie voor de leeftijd bij het begin van de aandoening tabel 4 en figuur 3. 
BELOOP 
10 patiënten delen mee dat de klachten progressief zijn, 4 vermelden een wisselend 
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Figuur 3 Leeftijd bij begin ziektebeeld 
Tabel 4 
































































































ρ = progressief klachten, w = wisselend, s = stationair 
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Van degenen die zeggen dat de klachten progressief zijn is de gemiddelde duur van 
het ziektebeeld 8,6 jaar, minimum is 1 jaar, maximum is 26 jaar. 
Van degenen die zeggen dat de klachten wisselend of stationair zijn is de gemiddel-
de duur van het ziektebeeld 11,6 jaar, minimum is 1 jaar, maximum is 31 jaar (zie 
tabel 4). 
FAMILIAIR VOORKOMEN 
Bij 5 patiënten komt volgens de patient(e) een Torticollis Spasmodicus in de familie 
voor (zie tabel 4). Patienten H en К zijn zusters. De moeder van deze patiënten zou 
ook een Torticollis Spasmodicus gehad hebben 
OVERIGF AANDOENINÜI N 
De patiënten B, F en J hebben een actie tremor van de handen. 
Patiente С heeft een essentiële hypertensie 
SITUATIONLLE INVLOEDEN 
Tabel 5 geeft een overzicht van de door de patient vermelde situationele invloeden 
op de aandoening 
Tabel 5 















































Deze tabel geeft het aantal patiënten weer, dat een verbetering, een toename van 
klachten of geen effect ondervindt op de Torticollis Spasmodicus tijdens diverse 
omstandigheden. 
De meest gunstige effecten worden aangegeven voor: 
- Slaap; bij alle patiënten is de Torticollis afwezig. 
- Het hoofd ondersteunen; bij 13 van de 17 patiënten zijn de klachten duidelijk 
verminderd. 
- Rust; dit geeft bij 8 van de 17 patiënten een duidelijke verbetering. 
De meest genoemde ongunstige factor is spanning. Bij 12 van de 17 patiënten nemen 
de klachten toe. 
DE SUBJECIIEVE ERNST VAN DE AANDOENING 
Tabel 6 geeft een overzicht van de ernst van de klachten betreffende de scheefstand, 
betreffende het schudden en betreffende de pijn in de hoofd-hals regio. 
Tabel 6 
























































































1 t/m 6 betekent van geen tot zeer ernstige klachten. 
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Uit tabel 6 blijkt dat het meest geklaagd wordt over de scheefstand; alle patiënten 
hebben klachten over de scheefstand. 
13 patiënten hebben daarnaast klachten over het schudden en 15 patiënten klagen 
over pijn. 
OBJECTIEVE ERNST VAN DE AANDOENING 
Tabel 7 geeft een overzicht van respectievelijk het aantal seconden, dat de patiënt in 
staat is het hoofd in de anatomische stand te houden met een maximum van 60 
seconden, en de hoeken die het hoofd maakt t.o.v. de anatomische stand, in het 
horizontale, sagittale en coronale vlak. 
Tabel 7 





































Gem. = 12 sec. 
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Gem. = 14 
Med. = 15 
De laatste drie kolommen geven de afwijkende hoeken aan in graden. 
A = Antcflexie, R = Retroflexie. 
7 Patiënten hebben een Torticollis naar links en 9 een Torticollis naar rechts. 
1 Patiënt (Q) heeft alleen een anteflexie van het hoofd. 
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11 ¡.4.2. Resultaten van het persoonlijkheidsonderzoek 
Scores op de Amsterdamse Biografische Vragenlijst (A.B.V.). 
Tabel 8 geeft een overzicht van de pcrcentielscores per patiënt. 
Tabel 8 
Scores op de Amsterdamse Biografische Vragenlijst. 






















































































N is neurotische labiliteit, NS neurotische somatiscring, E extraversie en Τ testattitude. 
Score Neurotische labiliteit (N): 
Gemiddeld: 62 Mediaan: 62 Maximum: 95 Minimum: 21 
Score Neurotische Somatisering (NS): 
Gemiddeld: 59 Mediaan: 64 Maximum: 96 Minimum: 9 
Score Extraversie (E): 
Gemiddeld: 32 Mediaan: 25 Maximum: 84 Minimum: 5 
Score Testattitude (T): 
Gemiddeld: 33 Mediaan: 31 Maximum: 81 Minimum: 1 
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Tabel 9 geeft een overzicht van de verdeling van de subjecten over de decielen. 
Tabel 9 
























































Tabel 10 geeft een overzicht van de score op de depressieschaal de Vropsom. 





































Gem. = 11 
s.d. = 6 
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111.4.3. Resultaten van het morfologisch onderzoek (Ct-scan cerebraal) 
Bij twee patiënten is een adequate beoordeling van het onderzoek niet mogelijk 
vanwege bewegingsartefacten. Bij negen patiënten wordt ccn normale morfologie 
gevonden. 
Overige bevindingen: 
- Patiënt В heeft een lichte centrale atrofie van de beide grote hemisferen. 
- Patiënte D heeft een zeer discrete corticale atrofie links en rechts pariëto-occipi-
taal. 
- Patiënte F vertoont een discrete vermis superior en een corticale atrofie van beide 
hemisferen. 
- Bij patiënte L wordt een lichte corticale atrofie gevonden: beiderzijds frontaal, 
links insulair, in het parietale operculum, pariëto-occipitaal en hoog pariëtaal 
rechts. 
- Patiënte M heeft een discrete corticale atrofie. 
- Bij patiënt Q wordt een lichte centrale en corticale atrofie gevonden. 
111.4.4. Resultaten van de correlatieberekening 
Tabel 11 geeft een overzicht van de Pearson correlatiecoëfficiënten van de 
* score van klachten over scheefstand, schudden en pijn in hoofd-hals regio 
(tabel 6); 
* afwijkende hoeken in horizontale, sagittale en coronale vlak (tabel 7); 
* aantal seconden, dat hoofd in anatomische stand gehouden kan worden (tabel 7); 
* score op de A.B.V. (tabel 8); 
* score op de Vropsom (tabel 10); 
* duur van het ziektebeeld in jaren (tabel 4). 
III.5. Discussie 
III.5.1. Discussie betreffende de verschijningsvorm 
MAN-VROUW RATIO 
Er zijn in onze populatie meer vrouwen dan mannen (13 versus 4). Dit is in overeen-
stemming met de door Matthews et al. (1978) gevonden frequentieverdeling, maar 
in strijd met de onderzoeksresultaten van Sörensen en Hamby (1966), die een hoge-
re frequentie van voorkomen bij mannen vinden. Indien wij het aantal mannen 
respectievelijk het aantal vrouwen in genoemde studies en enige andere studies 
(Stcjskal 1975, Tolosa 1978, en Jayne 1984) optellen verdwijnen de significante vcr-
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Tabel 11 
Pearson correlatiecoefficienten betreffende scores van klachten, symptomen en persoonlijkheidskenmerken. 












































































































a = duur ziektebeeld 
b = klachten over scheefstand 
с = klachten over schudden 
d = klachten over pijn 
e = afw hoek horizontaal 
f = afw. hoek saggitaal 
g = afw hoek coronaal 
h = sec. hoofd in A.S 
ι = score Vropsom 
j = ABV-N 
к = ABV-NS 
1 = ABV-L· 
m = ABV-T 
schillen. Wij concluderen dan ook dat Torticollis Spasmodicus bij mannen en vrou-
wen evenveel voorkomt. 
LEEFTIJD BIJ HET BEGIN VAN DE AANDOENING 
Wij constateren, evenals Meares (1971 ,a), dat de aandoening meestal in de vierde of 
vijfde decade begint. 
BELOOP 
Meares ( 197 l,a) vermeldt, dat de aandoening meestal de eerste vijf jaar progressief 
is en daarna stationair blijft. De anamnestische gegevens van onze populatie sugge-
reren daarentegen, dat de progressie van de klachten onafhankelijk is van de duur 
van het ziektebeeld. Van de door ons onderzochte populatie vermeldt geen pa-
tiënte) een langdurige remissie. Dit gegeven is in tegenspraak met de bevinding van 
Jayne et al.(1984), die een remissiepercentage vinden van 23 % met een remissie-
duur van gemiddeld 8 jaar, bij een gemiddelde duur van het ziektebeeld van 3 jaar. 
Een reden voor deze tegenstrijdigheid kan zijn, dat Jayne et al. over een relatief 
lange periode van 15 jaar de patiënten gevolgd hebben, tegenover onze onderzoeks-
periode van drie jaar. 
Jayne et al. zijn van mening, dat de prognose van Torticollis Spasmodicus minder 
ernstig is dan algemeen wordt aangenomen. Er is reden voor twijfel aan deze visie op 
grond van de bevindingen van Matthews et al. 1978 , die 20 patiënten volgden in een 
periode van 17 jaar en slechts bij 1 patiënt een complete remissie konden vaststellen. 
FAMILIAIR VOORKOMEN 
Wij concluderen dat bij vijf van de zeventien patiënten Torticollis Spasmodicus fa-
miliair voorkomt. Onze bevindingen komen overeen met die van Gilbert (1977), die 
eenzelfde bevinding vermeldt. 
OVERIGE AANDOENINGEN 
Het frequent voorkomen van de combinatie Torticollis Spasmodicus en een essen-
tiële tremor is beschreven door Couch (1975). 
Van onze populatie hebben 3 patiënten een essentiële tremor. 
Tevens vermeldt een van onze patiënten (M), dat haar dochter bekend is met een 
(essentiële actie) tremor van de handen. Deze en eenzelfde bevinding van auteurs 
als Couch (1975) en Marsden (1976), suggereren, dat Torticollis Spasmodicus en een 
essentiële tremor van de handen verwante aandoeningen zijn. Wij delen de mening 
van Marsden ( 1976), dat de verbindende schakel in dit kader de idiopathische Torsie 
Dystonie kan zijn. 
Hij beschouwt namelijk Torticollis Spasmodicus en enige andere aandoeningen 
zoals Blepharospasme, Schrijfkramp en Oromandibulaire Dystonie als zijnde een 
focale Torsie Dystonie en bij deze aandoening ziet men frequent een essentiële tre-
mor. 
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SIlUATIONFIF INVI OEDhN 
Podivinsky (1968) vindt een groot verschil in effect tussen het toedienen van stimuli 
ipsilateraal en contralateraal Wij vinden dit verschil, evenals Matthews (1978), niet 
(tabel 5) 
Het ontbreken van de Torticollis in de slaap, de gunstige effecten van hoofdonder-
steuning, en de toename van de klachten onder invloed van psychische stress, is door 
laatst genoemde auteurs eveneens beschreven Verklaringen voor deze fenomenen 
zijn vooralsnog speculatief In het verleden (zie Hoofdstuk II) werden deze fenome-
nen vaak gebruikt als argument pro psychogenic Sedert men bij aandoeningen, 
zoals de ziekte van Parkinson, waar men soortgelijke verschijnselen waarnam, dui-
delijke substraat-afwijkingen heeft aangetoond, worden deze argumenten minder te 
berde gebracht. 
SUBJLCriFVE bRNST VAN Db AANDOENING 
In on/e populatie bestaan ernstigere klachten over de scheefstand dan over het 
schudden of over de pijn in het hoofd-hals gebied (tabel 6) Inde algemene discussie 
gaan wij verder in op de betekenis van de anamnestische bevindingen 
OBJECTIEVE LRNST VAN DL AANDOLNING 
In onze populatie hebben zeven patiënten een Torticollis naar links en negen patiën-
ten een Torticollis naar rechts. 
Patient Q heeft alleen een antcflexie van het hoofd. Dit is ongewoon. In de literatuur 
wordt een dergelijke houding met beschreven. In de algemene discussie gaan WIJ 
verder in op de betekenis van de meting en onze meetmethode. 
///.5.2. Discussie betreffende het persoonlijkheidsonderzoek 
De gemiddelde N-score van 62 en de spreiding over de decielen (zie tabel 8 en 9) 
geven aan, dat er geen sprake is van afwijkende neurotische labiliteit van de onder-
zochte groep 
Onze bevindingen betreffende de neurotische labiliteit komen overeen met de be-
vindingen van Cockburn (1971) en Matthews (1978), maar zijn in tegenspraak met 
de bevindingen van Meares (1971b), die wel een verhoogde neurotische labiliteit 
vindt Een verklaring voor deze discrepantie is mogelijk, dat de populatie van Mea-
res niet alleen uit poliklinische patiënten bestaat, zoals de andere populaties, maar 
ook uit patiënten die opgenomen zijn in een psychiatrisch ziekenhuis, zodat de po-
pulaties op zich reeds verschillen. 
De E-score wijst op een licht verlaagde extraversie Deze bevinding komt overeen 
met de resultaten van Meares (1971,b) en Choppy-Jacohn et al. (1977) Wij kunnen 
ons heel wel voorstellen, dat de aard van de aandoening aanleiding geeft tot sociaal 
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vermijdingsgedrag, dat zoals bekend de E-score drukt. 
Dit vermijdingsgedrag kan als bekrachtiger functioneren, zodat het een rol kan spe-
len bij het instandhouden van de Symptomatologie. Wij zijn dan ook van mening dat 
de behandelaar bij Torticollis Spasmodicus alert dient te zijn op een dergelijk me-
chanisme en indien nodig de therapeutische mogelijkheden op dit niveau onder-
zoekt. 
De T-score geeft aan dat de teslattitude betrouwbaar is. 
Deze bevinding is niet alleen van belang voor het bepalen van de waarde van de 
anamnestische gegevens, maar is ook van belang voor de onderzoeksresultaten be-
schreven in Hoofdstuk IV en VI. 
De uitslagen geven geen aanleiding te veronderstellen dat er sprake is van een con-
versici beeld. 
Op basis van de score op de Vropsom (zie tabel 10) concluderen wij, dat onze popu-
latie niet depressiever is dan een controle-populatie. 
Mogelijk uit zich de handicap eerder in een lichte mate van introversie, die wij 
eerder hebben vermeld. 
Bij een zeer ernstige Torticollis (patiënten O en D) vinden wij wel een depressieve 
stemming. 
II 1.5.3. Discussie betreffende het morfologisch onderzoek 
Tarlov (1970) kan bij pathologisch anatomisch onderzoek geen afwijkingen vinden. 
Deze auteur heeft vooral zijn aandacht gericht op het striatum. Deze structuur heeft 
zijn bijzondere belangstelling, omdat andere auteurs, waaronder Podivinsky (1968), 
van mening zijn, dat deze structuur een rol speelt bij het ontstaan van de aandoe-
ning. Dit op basis van het gegeven, dat bij dierexperimenteel onderzoek een Torti-
collis is op te wekken door manipulaties in het striatum en op basis van het gegeven, 
dat bij een aantal aandoeningen, waarbij het striatum in het geding is, bijvoorbeeld 
de ziekte van Wilson, een Torticollis Spasmodicus kan voorkomen. 
Kaste (1980) vindt bij luchtencephalografie daarentegen aan de frontopariëtale cor-
tex een duidelijke atrofie. Wij vinden (zie resultaten Ct-scan onderzoek III.4.3.) 
noch afwijkingen in het striatum, noch de atrofie frontopariëtaal die Kaste vindt. 
Een verklaring voor deze laatst genoemde tegenstrijdigheid hebben wij niet. Onze 
populatie verschilt namelijk niet van de populatie van Kaste in leeftijd, of het voor-
komen van overige aandoeningen, zaken, die de gevonden verschillen in morfologie 
zouden kunnen verklaren. De lichte atrofie, die wij bij een aantal patiënten vinden, 
is een bevinding die niet ongebruikelijk is bij patiënten met neurologische klachten, 
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zonder dat een specifieke diagnose gesteld kan worden (persoonlijke communicatie 
H.O.M. Thijssen). 
Onze conclusie, dat wij geen karakteristieke afwijkingen kunnen vinden bij Ct-scan-
onderzock, betekent in het geheel niet dat bij verder morfologisch onderzoek geen 
afwijkingen gevonden kunnen worden. 
Cl-scan-onderzoek is een relatief grove methode en er is dan ook een grote behoefte 
aan verder pathologisch anatomisch onderzoek. De zeldzaamheid van de ziekte en 
het verdwijnen van de patiënt uit het blikveld van de arts bemoeilijken evenwel het 
verkrijgen van het geschikte materiaal. 
Il 1.5.4. Discussie over de samenhang van klachten, symptomen en persoonlijk-
heidskenmerken (zie tabel 11) 
De intercorrelaties betreffende de meting van de Symptomatologie (meting met de 
gradenboog en meting met de stopwatch) zijn laag. De enige significante intercorre-
laties zijn de afwijkende stand in het coronale vlak met de afwijkende stand in het 
sagittale vlak, en de hoek in het horizontale vlak met het aantal seconden dat het 
hoofd in de anatomische stand gehouden kan worden. 
Men kan dus niet met een van de genoemde objectieve parameters het ziektebeeld in 
maat en getal uitdrukken en men heeft dus het hele palet van objectieve parameters 
nodig om het ziektebeeld adequaat te beschrijven. 
De intercorrelaties betreffende de klachten zijn hoog. 
Dit rechtvaardigt de bepaling van een somscore zoals beschreven in Hoofdstuk IV. 
De intercorrelaties betreffende de persoonlijkheidskenmerken zijn over het alge-
meen laag. 
Dit is begrijpelijk, aangezien de A.B.V.-schalen onafhankelijke factoren meten. 
De correlatie tussen de score op de Vropsom (deprcssieschaal) en de A.B.V.-N 
(neurotische labiliteit-schaal) is relatief hoog (r = 0,51). Dit is begrijpelijk, omdat 
depressie een van de subschalen is van neuroticisme. 
De substantiële correlaties tussen klachten en symptomen en de relatief lage correla-
ties tussen enerzijds neuroticisme, testattitude en depressie, en anderzijds klachten 
wijzen op een realistische inschatting van de ernst van de aandoening door de pa-
tiënt. 
Terwijl de afwijkende hoek in het horizontale vlak gemiddeld het grootst is (tabel 7) 
covariëren echter alleen de afwijkende hoeken in het coronale en sagittale vlak met 
de klachten. 
Opvallend is verder dat bij een afwijkende stand van het hoofd naar rechts ernstigere 
klachten gezien worden dan bij afwijkingen naar links, en verder dat antero-flexie 
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ernstigere klachten gcefl dan retro-flexie (zie resultaten tabel 6 en 7). 
De correlaties tussen klachten en symptomen enerzijds en neuroticisme anderzijds, 
zijn te verwaarlozen. De klachten en symptomen zijn bijgevolg niet te verstaan als 
uiting van neurotische problematiek. 
De correlaties tussen klachten, symptomen en persoonlijkheidskenmerken ener­
zijds en de duur van de aandoening anderzijds zijn te verwaarlozen. Dit komt over­
een met de bevinding, dat Torticollis een wisselend beloop heeft. 
Onze bevinding, dal de duur van de aandoening geen significante correlatie vertoont 
metdescoreopdedepressieschaal, noch met de scores op de Л.В. ., pleit tegen de 
opinie van Choppy-Jacolin et al. (1977),dat de aandoening de patiënt neurotiscert. 
III.5.5. Algemene discussie 
Uit ons onderzoek blijkt, dat de patiënt over het algemeen een realistische kijk heeft 
op zijn aandoening (zie discussie III. 5.4.). Deze bevinding wordt ondersteund door 
de bevinding dat de patiënten betrouwbaar zijn (III.5.2.). Willen wij evenwel het 
ziektebeeld nader bestuderen en de Symptomatologie van verschillende patiënten 
met elkaar vergelijken dan heeft men objectieve parameters nodig. De problemen 
waarvoor men komt te staan bij het zoeken naar deze parameters zijn talrijk (zie 
Hoofdstuk II.6.). 
De methode beschreven in III.3. geeft aan op welke manier wij deze problemen 
trachten op te lossen. 
Onze resultaten (zie het eerste gedeelte van de discussie en tabel 11) tonen aan, dat 
het onmogelijk is om met een van de door ons gekozen parameters het ziektebeeld in 
maat en getal uit te drukken. 
De methode van Ansari en Webster (1974), waarbij alleen de afwijkende hoek in het 
horizontale vlak wordt gemeten, is dus te beperkt. Men heeft het hele palet van 
parameters nodig om een objectieve maat te hebben voor de ernst van het ziekte-
beeld. 
Verder constateren wij, dat terwijl de afwijkingen in het horizontale vlak het grootst 
zijn, de klachten over de scheefstand alleen significant correleren met de afwijkende 
stand in het coronale en sagittale vlak (label 11 en Hoofdstuk III.5.4.). 
Deze bevinding is van belang, omdat aangetoond wordt dat niet alleen de scheef-
stand op zich van belang is maar ook de richting van de scheefstand. 
Geen van de genoemde onderzoekers die getracht hebben het ziektebeeld te objecti-
veren (Swash et al. 1972, Bernardi et al. 1972, Turner et al. 1974, Ansari en Webster 
1974, Brudny et al. 1974, Tolosa 1978) hebben dit onderkend. 
Een mogelijke verklaring voor deze bevinding is, dat de afwijkende stand in het 
coronale of sagittale vlak moeilijker te compenseren is dan een afwijkende stand in 
het horizontale vlak. Een andere verklaring zou kunnen zijn, dat de omgeving van 
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de patient genoemde afwijkingen meer bizar vindt dan de afwijkende standen in het 
horizontale vlak en derhalve door de patiënt ook als vervelender worden ervaren. 
Deze verklaring past bij de bevinding, dat de patiënten een licht verlaagde extraver-
sie vertonen. 
Het klaarblijkelijk grote belang van de richting van de afwijkende stand roept de 
vraag op of bij Torticollis Spasmodicus niet een gestoorde hoofd-hals oriëntatie de 
primaire aandoening is. 
Dit te onderzoeken is niet eenvoudig, omdat een eventueel gestoorde oriëntatie 
zowel primair als secundair kan zijn. 
Zo toonden Day en Wade (1966) aan, dat een scheefstand van het hoofd secundair 
oriëntatiestoornissen kan veroorzaken. Verder onderzoek van de perceptie van de 
patiënt kan mogelijk oriëntatiestoornissen aantonen en ontrafelen, of het hier een 
primaire dan wel secundaire stoornis betreft. 
Er is verder een opvallende parallellie tussen onze bevindingen en de bevindingen 
van Stejskal (1975). Hij stelde bij een groep van 61 patiënten met een Torticollis 
Spasmodicus vast, dat deze aandoening meer therapie-resistent bleek te zijn wan-
neer de afwijkende standen in het coronale of sagittale vlak op de voorgrond ston-
den. Stejskal (verwijzend naar Fay 1954 en Bobath 1954) verklaarde dit door het 
feit, dat bewegingspatronen van fylogenetisch oudere aard sterker verankerd zijn in 
de organisatie van de motoriek (het evenwichtsorgaan en het motorische systeem 
van vissen en amfibieën zijn het sterkst ontwikkeld in het coronale vlak, van vogels in 
het sagittale vlak en van de mens in het horizontale vlak). 
Wanneer men Torticollis Spasmodicus beziet vanuit dit gezichtspunt, is het begrijpe-
lijk dat patiënten met een Torticollis Spasmodicus in het coronale en sagittale vlak 
sterker beperkt zijn in hun 'bewegingsvrijheid' en derhalve ook meer klachten heb-
ben. 
De bevindingen van Stejskal en die van ons suggereren tevens dat Torticollis Spas-
modicus een heterogene groep van aandoeningen is en mogelijk veroorzaakt wordt 
door een dysfunctie van het zenuwstelsel op onderscheiden neuronale niveau's. 
Dit wordt ondersteund door bevindingen uit dierexperimenteel onderzoek. Bij deze 
experimenten kon, op verschillende niveau's, een op Torticollis gelijkend beeld op-
geroepen worden, waarbij het vlak waarin de scheefstand plaatsvond varieerde 
(Monnier 1968). De bevindingen van Stejskal bevestigen tevens onze opinie, dat bij 
de beschrijving van de Symptomatologie van Torticollis Spasmodicus de meting van 
de stand van het hoofd in de drie genoemde vlakken een conditio sine qua non is. 
Tot slot: alhoewel er een aanzienlijke intra individuele variatie is van de objectieve 
parameters (persoonlijke observaties) toont het totaal aantal relatief hoge correla-
ties (tussen klachten en symptomen) aan, dat deze intra individuele variatie klaar-
blijkelijk wordt geëlimineerd door het aantal patiënten. Wij geloven derhalve, dat 
bij de individuele patiënt deze foutenbron geëlimineerd kan worden door een aantal 
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Het effect van Haloperidol decanoas 
op Torticollis Spasmodicus 
IV. 1. Inleiding 
Zoals in Hoofdstuk II is besproken zijn van Torticollis Spasmodicus vele therapieën 
beschreven met wisselend resultaat Beziet men de gegevens betreffende de medica-
menteuze therapieën (tabel 1, Hoofdstuk II), dan blijkt, dat van Haloperidol de 
beste resultaten beschreven zijn. 
Couch (1976) onderzocht dubbelblind het effect van Haloperidol bij 16 patiënten 
met Torticollis Spasmodicus Hij vermeldt dat 8 patiënten sterk verbeterden, 6 licht 
verbeterden en 2 patiënten geen verandering vertoonden 
Couch schreef Haloperidol voor in een opklimmende dosering tot 7 mg per dag 
De/c dosis werd bereikt door met een dosering te beginnen van 1 mg/dag en daarna 
om de 5 dagen 1 mg/dag aan deze dagdosis toe te voegen Couch vermeldt niet 
wanneer, en met welke dosis, een gunstig resultaat werd bereikt Ook vermeldt hij 
met of er bijwerkingen optraden en hoe zijn handelwijze dan zou zijn geweest. Te-
vens is onduidelijk bij dit onderzoek in hoeverre subjectieve dan wel objectieve 
parameters de totaalscore bepalen. 
Minder gunstig /ijn de bevindingen van Bigwood ( 1972) en de bevindingen van Shaw 
(1972) Bigwood ziet bij een dosering van 3 mg Haloperidol/dag geen effect bij 5 
patiënten. Shaw (1972) /iet bij dezelfde dosering bij 6 patiënten 1 verbetering en bij 
5 patiënten geen effect. 
Wanneer wij de resultaten van deze auteurs naast elkaar /ettcn is een voor de hand 
liggende conclusie, dat de dosering van 3 mg voor een aantal patiënten te laag is 
geweest. 
Wij kic/cn voor de toediening van een depot-preparaat om meer constante en inter-
individueel beter te vergelijken plasmaspiegels te verkrijgen. 
Door de meer constante plasmaspiegel hopen wij bij een relatief lage dosering meer 
therapeutische effecten te zien. Daarom kie/en wij voor de relatief lage dosering 
overeenkomend met 3 mg/dag, een dosering, die enerzijds zo laag mogelijk is van-
wege de vervelende bijwerkingen die Haloperidol kan hebben en anderzijds een 
dosering, waarvan wij reeds positieve effecten kunnen verwachten 
Omdat een door de patient veronderstelde verbetering of achteruitgang het resul-
taal kan zijn van velerlei factoren, zoals een wijziging in de subjectieve beleving (zie 
Hoofdstuk II.6.), onderzoeken wij de invloed van Haloperidol zowel op subjectieve 
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en objectieve parameters van het ziektebeeld als op de stemming van de patient 
Omdat onze populatie slechts uit 17 patiënten bestaat (voor Torticollis Spasmodicus 
overigens een aanzienlijk aantal) en derhalve bij splitsing in twee groepen uit respec-
tievelijk 9 en 8 patiënten zou bestaan, geven wij er de voorkeur aan om niet dubbel-
blind te onderzoeken Door het geringe aantal patiënten in iedere groep zouden 
namelijk alleen grote effecten kunnen worden gedetecteerd 
Tevens verrichten wij een onderzoek naar de plasmaspiegel van Haloperidol om de 
samenhang van een eventueel therapeutisch effect met de plasmaspiegel te kunnen 
onderzoeken 1 eneinde eventuele fluctuaties in de plasmaspiegels te kunnen detec-
teren wordt tweemaal een bepaling verricht na toediening van het farmacon Om 
practische redenen hebben wij hierbij gekozen voor een interval van drie uur Het 
totale onderzoek na toediening van het farmacon duurde namelijk drie uur 
IV.2. Materiaal en methode 
Om de effecten van Haloperidol te onderzoeken, wordt bij een populatie (N = 17) 
patiënten met Torticollis Spasmodicus een voormeting verricht, d w z een meting 
voor farmacotherapie, en een nameting, d w z een meting na toediening van Halo-
peridol 
De voor- en de nameting bestaan uit scoring van klachten, symptomen en scoring 
van stemming 
Bij de nameting wordt de patient(c) gevraagd of en zo ja welke bijwerkingen zijn 
ondervonden Tevens wordt de plasmaspiegel van Haloperidol bepaald 
IV 2 1 Subjecten 
De populatie is identiek met de populatie beschreven in Hoofdstuk III 3 1 
IV 2 2 Meetinstrumenten 
Voormeting 
De meetinstrumenten zijn identiek aan de meetinstrumenten beschreven in Hoofd-
stuk III 3 2 
Nameting 
- Scoring van de verandering van de klachten na Halopendoltoedicning Wij vra-
gen aan de patient hoe het met de klachten is gesteld De antwoorden worden als 
volgt gescoord + + is veel verbeterd, + is verbeterd, = is hetzelfde, - is slechter, 
— is veel slechter Dit wat betreft de scheefstand van het hoofd, het schudden van 
het hoofd en de pijn in de hoofd-hals regio 
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- Scoring van de symptomen De meetinstrumenten zijn identiek aan de meetin-
strumenten beschreven in Hoofdstuk III 3 2 , namelijk de meling met de graden-
boog en de meting van de tijd waarin de patient in staat is om het hoofd in de 
anatomische stand te houden 
- Scoring van de stemming Als meetinstrument gebruiken wij de Vropsom (zie 
Hoofdstuk III 3 2 ) In de nameting wordt de O-lijst van de Vropsom gebruikt 
- Plasmaspiegelbepaling De plasmaspiegels van Haloperidol worden bepaald 
d m v radio-immuno-essay methodiek (Tntium-IIaldol, reagentia, ontwikkeld 
door Janssen Farmaceutica te Becrse, België) De bepalingen worden verricht 
door J F W Tertoolen (Laboratorium voor Nucleaire Geneeskunde 'Voorburg' 
te Vught) 
- Bijwerkingen Wij vragen de patient bij de nameting welke bijwerkingen onder-
vonden zijn 
IV 2 3 Procedure en analyse 
Bij de voormeting worden de patiënten poliklinisch onderzocht Met de patient(e) 
en met de huisarts wordt de volgende procedure afgesproken Patient(e) zal op de 
18e dag na de voormeting een bezoek brengen aan de huisarts De huisarts zal op 
deze datum de patient(e) 60 mg Haloperidol decanoas ι m toedienen Wij kiezen 
voor een dosering van 60 mg Haloperidol decanoas Dit komt overeen met een 
dosering van 3 mg Haloperidol per dag (persoonlijke communicatie met С J E Nie-
megeers, Janssen Farmaceutica Beerse, België) Zie levens Hoofdstuk VI 2 3 
Drie maal 24 uur na injectie onderzoeken wij patient(e) voor de tweede maal (name-
ting) Wij kiezen voor deze periode van drie maal 24 uur, omdat na eenmalige toe-
diening lussen de eerste en zevende dag interindividueel te vergelijken plasmaspie-
gels worden bereikt (persoolijke communicatie met J J Ρ Heykants, Janssen Far­
maceutica, Beerse, België) 
Analyse 
VERANDERING VAN KLACHTEN 
Wij scoren het aantal patiënten, dat respectievelijk een verbetering of een achteruit-
gang aangeeft per parameter 
Db VERANDERING VAN DL SYMPTOMEN 
Wij berekenen de verschilscore van voor- en nameting 
Daarna scoren wij het aanlal positieve en het aantal negatieve veranderingen 
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DE VFRANDfcRING VAN Db SILMMING 
De scores van de voor- en nameting zullen met elkaar vergeleken worden om te 
bezien of dc/e van elkaar verschillen en eventueel in welke richting een verandering 
heeft plaatsgevonden 
IV.3. Resultaten 
Voor de duidelijkheid zullen de resultaten als volgt gepresenteerd worden de sub­
jectieve verandering, de objectieve verandering, en de verandering van stemming 
Vervolgens worden de gerapporteerde bijwerkingen en de plasmaspiegels vermeld 
IV 3 1 De subjectieve verandering na Haloperidol detanaos-gebruik (opinie van de 
patient) 
Tabel 1 laat de resultaten zien van de subjectieve verandering, die de patient ver­
meldt bij de nameting 
Tabel 1 
De subjectieve verandenngen na Hdlopendol-toediening 





























+ + is sterk verbeterd 
+ is verbeterd 
= is geen verandering 
is verslechterd 
Tabel 2 toont de gegevens betreffende het aantal patiënten, dat subjectief is verbe-
terd, achteruitgegaan of hetzelfde is gebleven na farmacotherapie 
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Tabel 2 
Het aantal patiënten dat subjectief is verbeterd, achteruitgegaan of hetzelfde gebleven per 
parameter. 
verbeterd achteruitgegaan hetzelfde 
Klachten over: 
scheefstand 3 5 9 
schudden 4 0 13 
pijn 4 4 9 
Vergelijken wij het aantal patiënten dat subjectief is verbeterd met het aantal dat 
subjectief achteruit is gegaan dan concluderen wij dat deze aantallen niet significant 
van elkaar verschillen. 
IV.3.2. De objectieve verandering na Haloperidol decanaos-gebruik 
(verandering van Symptomatologie) 
Zie voor de bevindingen van de voormeting tabel 3. 
Tabel 3 



























































































Gem.: 12 sec. Gem.: 40 Gem.: 14 Gem.: 14 
Med.: 3sec. Med.: 45 Med.: 10 Med.: 15 
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De bevindingen van de nameting zijn weergegeven in tabel 4. 
Tabel 4 























































Gem.: 10 Gem.: 40 
Mediaan: 2 Med.: 50 








































Tabel 5 geeft de verschilscore van de Symptomatologie in voor- en nameting 
Tabel 5 























































































Verklaring tekens + = verbeterd, - = achteruitgegaan 
1 = Verandering van het aantal seconden dat het hoofd in de anatomische stand gehouden kan 
worden 
2, 3 en 4 = Hoekverandenng in respectievelijk horizontale, sagittale en coronale vlak 
Tabel 6 toont het aantal patiënten dat objectief is verbeterd, achteruitgegaan dan 
wel hetzelfde is gebleven per parameter. 
Tabel 6 






Aantal seconden dat hoofd 

















Vergelijken wij het aantal patiënten dat objectief is verbeterd met het aantal dat 
objectief achteruit is gegaan dan concluderen wij dat deze aantallen niet significant 
van elkaar verschillen. 
IV.3.3. Verandering van stemming onder invloed van Haloperidol 
Tabel 7 laat de resultaten zien van de score op de Vropsom in de voormeting en de 
score op de Vropsom in de nameting. 
Tabel 7 























































Gem. = 11 Gem. = 11 
s.d. = 6 s.d. = 6 
Vergelijken wij de gevonden resultaten, dan constateren wij dat onder invloed van 
Haloperidol geen verandering van stemming is opgetreden. 
IV.3.4. Bijwerkingen van Haloperidol 
Van de 17 patiënten geven 7 patiënten aan geen bijwerkingen te hebben ondervon-
den. 10 Patiënten vermelden de volgende bijwerkingen: 
Patiënte С : le dag slaperigheid en obstipatie. 
Patiënte D : 3e dag kaakklem. 
Patiënte E : Ie dag stijf gevoel in armen en benen. 
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Patiente F : 2e dag trillerig gevoel in armen en benen. 
Patiënte G : le dag licht gevoel in het hoofd. 
Patiënte I : Ie dag licht gevoel in het hoofd. 
Patiënte J : Ie en 2e dag had patiënte het gevoel dat ze koorts had (niet opgeme-
ten). 
Patiënte M : De eerste week een droge mond. 
Patiënt Ρ : 4e tot 7e dag impotentie en trillerigheid in armen en benen. 
Patiënt Q : 4e tot 10e dag trillerigheid en stijfheid in armen en benen. 
(De vermelde informatie van de patiënten Μ, Ρ en Q werd gegeven na de 3C dag). 
IV.3.5. Resultaten plasmaspiegelonderzoek 
Wij nemen twee keer bloed af: 3 χ 24 uur na i.m. injectie en 3 uur na de eerste 
bloedafname. Van deze twee bloedmonsters worden plasmaspiegcls bepaald. De 
uitslagen hiervan zijn als volgt: 
Ie monster: gemiddeld 1,39 ng/ml s.d. 0,22. 
minimum 0,47 ng/ml max. 2,20 ng/ml. 
niet bepaald 1, onder de mcetgrens 6. 
2e monster: gemiddeld 1,30 ng/ml s.d. 0,43. 
minimum 0,42 ng/ml max. 4,50 ng/ml. 
niet bepaald 2, onder de mcetgrens 5. 
Het gevonden verschil tussen het eerste en het tweede monster berust voornamelijk 
op het feit, dat van patiënte D alleen het tweede monster verstuurd werd. In het 
tweede monster van deze patiënte wordt de hoeveelheid Haloperidol bepaald op 4,5 
ng/ml. Dit is de hoogste waarde van alle verrichte bepalingen. De grotere s.d. van 
het tweede monster berust ook op de relatief grote waarde van 4,5 ng/ml. 
Wij constateren dat er geen sterke fluctuaties zijn in de Haloperidolspicgel. 
IV.4. Discussie 
Voor de populatie in zijn geheel zien wij geen veranderingen in klachten, stemming 
en Symptomatologie onder invloed van farmacotherapie met Haloperidol decanoas 
in een dosering van 60 mg i.m. overeenkomend met 3 mg Haloperidol/dag. 
Het feit, dat er geen signiiicante verschillen zijn tussen de twee bepalingen van de 
plasmaspiegcls betekent, dat wij de patiënten onderzocht hebben in een stabiele fase 
van de Haloperidol plasmaconcentratie. 
Alhoewel wij door middel van een depot-toedieningsvorm waarschijnlijk een meer 
constante plasmaconcentratie bereiken van Haloperidol dan bij de orale toedie-
ningsvorm (Bigwood 1972 en Shaw 1972), vinden wij geen significante vcranderin-
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gen op de door ons onderzochte parameters. 
Waarschijnlijk blijft bij beide toedieningen, d.w.z. bij 1 χ 60 mg Haloperidol deca­
noas i.m. en bij Зх 1 mg oraal, de plasmaspiegel te laag om therapeutisch effectief te 
kunnen zijn. 
Aangezien vijf patiënten (D,E,F,P en Q) van de zeventien reeds tamelijk hinderlij-
ke bijwerkingen ondervinden (zie resultaten), is verder onderzoek met hogere dose-
ringen Haloperidol decanoas niet gewenst. 
Wij stellen vast dat, hoewel er geen significante veranderingen zijn voor de populatie 
in zijn totaliteit, een aantal patiënten (4) vermeldt te zijn verbeterd en een aantal 
patiënten (6) vermeldt te zijn verslechterd op een van de parameters. 
Wij zijn nagegaan of de persoonlijkheid van de patiënt(e) van belang is bij het in-
schatten van de effecten van een medicamenteuze therapie. 
Wij onderzoeken dan ook of er een samenhang is tussen de door ons gescoorde 
persoonlijkheidskarakteristieken (waarover wij beschikten door het onderzoek be-
schreven in Hoofdstuk III) en de opinie van de patiënt(e) over het effect van de 
farmacotherapie. 
Om deze samenhang te onderzoeken berekenen wij de Pearson correlatiecoëfficicn-
ten van de scores van de opinie van de patiënt over verandering van de klachten 
onder invloed van Haloperidol enerzijds, en de scores op de Amsterdamse Biografi-
sche Vragenlijst en Vropsom in de voormeting (zie Hoofdstuk III.4.2.) anderzijds. 
De opinie van de patiënt over verandering van klachten in zijn totaliteit scoren wij 
als volgt: + + is sterk verbeterd, + is verbeterd, = is geen effect, - is verslechterd, 
- is sterk verslechterd. 
De patiënten geven de volgende verandering aan tijdens de nameting, wanneer wij 
hen tijdens de nameting vragen hoe het effect van Haloperidol is op het klachtenpa-
troon in zijn totaliteit: A = , В = , C + , D — , E - , F = , G + , H = , I = , J + , K - , L = , 
M = , N = , 0 - , P = , Q = . 
Zie voor de scores op de Amsterdamse Biografische Vragenlijst en voor de scores op 
de Vropsom in de voormeting Hoofdstuk III.4.2. 
De Pearson correlatiecoëfficiënten en significanties zijn als volgt: 
ABV-N ABVN-S ABV-E ABV-T VROPSOM IN 
VOORMETING 
-0,29 0,13 -0,19 0,19 0,44 
ρ = 0,135 ρ = 0,32 ρ = 0,24 ρ = 0,24 ρ = 0,04 
Wij stellen vast, dat er een significante correlatie is tussen de stemming in het voor­
onderzoek en de subjectieve verandering (opinie van de patiënt(e)) in het na-onder-
zoek. Gezien deze significante correlatie zijn wij van mening, dat de door de patiënt 
aangegeven verandering sterk bepaald wordt door de stemming van de patiënt vóór 
toediening van het farmacon. 
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Onze bevinding is analoog aan de bevinding van Shapiro ( 1968), die een significante 
correlatie vindt tussen stemming en placebo effect. 
Wij constateren, dat een aantal patiënten bijwerkingen vermelden. 
Wij vragen ons af of er verschillen zijn tussen de patiënten (C,D,E,F,G,I,J en M), 
die vermelden bijwerkingen te hebben ondervonden, en de patiënten, die vermel-
den geen bijwerkingen te hebben ondervonden (de overige patiënten) op de door 
ons onderzochte parameters. 
Wij hebben voor de scoring van de verandering van de klachten de navolgende 5 
puntsschaal gehanteerd: 
1 = veel slechter, 2 = slechter, 3 = idem, 4 = beter, 5 = veel beter. 
De gegevens betreffende de overige parameters zijn vermeld in Hoofdstuk IV.2. en 
IV.3. 
Tabel 8 (pag. 53) laat de resultaten zien van dit onderzoek. 
Wanneer wij deze resultaten bezien, constateren wij, dat er geen significante ver-
schillen zijn tussen de groep patiënten die wel en de groep patiënten die geen bijwer-
kingen rapporteert. 
Klaarblijkelijk heeft het ondervinden van bijwerkingen geen significante invloed 
gehad op de klachten, symptomen en de stemming van de patiënt. 
De gebruikte methode in dit onderzoek is gebaseerd op de bevindingen beschreven 
in Hoofdstuk III. 
De betekenis van deze methode komt tot uiting bij het onderzoek beschreven in 
Hoofdstuk IV. 
Wij constateren namelijk, dat terwijl Haloperidol decanoas in de door ons gebruikte 
dosering van 60 mg geen effect heeft op de klachten en symptomen van Torticollis 
Spasmodicus, de stemming in het vooronderzoek wel van invloed is op het behande-
lingsresultaat. 
Deze bevinding wijst op het belang om parameters betreffende subjectieve en objec-
tieve veranderingen, en veranderingen betreffende de stemming, in onderzoek naar 
behandelingsvormen van Torticollis Spasmodicus te betrekken, teneinde selectieve 
veranderingen op de aandoening te kunnen ontrafelen. 
Dit is met name van belang bij onderzoek, waarbij de dubbelblind strategie (zoals in 
ons onderzoek) minder gewenst is. 
IV.5. Addendum betreffende farmacotherapie van Torticollis Spasmodicus 
Wij onderzoeken de resultaten van farmacotherapie bij de aandoening ideopathi-
sche Torticollis Spasmodicus. Daartoe inventariseren wij de opinies van de patiën-
ten over de effecten van Haloperidol oraal, Haloperidol decanoas i.m. en Trihexy-
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Tabel 8 
Gemiddelden en standaarddeviaties van de parameters betreffende de verandering van klach-
ten, symptomen en stemming van (1) de patiënten, die wel en (2) de patiënten, die geen 
bijwerkingen rapporteren. 
Verandering van de klacht over scheefstand 
gem. s.d. p. 
(1) 3,25 1,04 0,15 
(2) 2,67 0,50 
Verandering van de klacht over schudden van het hoofd 
gem. s.d. p. 
(1) 2,88 0,35 0,34 
(2) 2,67 0,50 
Verandering van de klacht over pijn 
gem. s.d. p. 
(1) 3,00 0,93 1,00 
(2) 3,00 0,50 
Verandering van de afwijkende stand m het horizontale vlak 
gem. s.d. p. 
(1) -3,75 10,94 0,09 
(2) 11,11 20,43 
Verandering van de afwijkende stand in het coronale vlak 
gem. s.d. p. 
(1) 3,76 7,91 0,49 
(2) 0,56 10,44 
Verandering van de afwijkende stand in het sagittale vlak 
gem. s.d. p. 
(1) 1,88 9,23 0,08 
(2) 6,11 8,58 
Verandering van het aantal seconden dat het hoofd in de anatomische stand gehouden kan 
worden 
gem. s.d. p. 
(1) 3,25 10,51 0,07 
(2) -7,78 12,80 
Verandering van de stemming 
gem. s.d. p. 
(1) 0,63 3,46 0,56 
(2) -0,33 3,16 
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phenidyl oraal op de scheefstand Het onderzoek betreft de patiënten, die in de 
periode 1980 t/m 1983 onder behandeling /ijn op de polikliniek voor Neurologie van 
het Sint Radboudziekenhuis te Nijmegen in verband met deze aandoening. 
Tabel 9 geeft een overzicht van deze bevindingen 
Tabel 9 
Het effect van een aantal farmaca op de klachten van patiënten met een Torticollis Spasmodi-
cus 
Medicament Dosering N Effect Periode 
Haloperidol tot 10 mg 18 6+, 5 = , 7- 3 maanden 
Haloperidol 
decanoas 60 mg ι m 17 3 + , 9 = , 5 - eenmalig 
Trihexyphenidyl tot 12 mg 15 9+, 4=, 2- 3 maanden 
Wij constateren dat, na Haloperidol oraal gebruikt te hebben, 7 patiënten vertellen, 
dat het ziektebeeld achteruit gegaan is en 6 patiënten vertellen te zijn verbeterd 
Haloperidol werd hierbij gegeven tot een maximale dosering van 10 mg per dag 
Deze bevinding lijkt m tegenspraak te /ijn met de bevindingen van Couch (1976,b), 
die voornamelijk positieve effecten vindt 
De verklaring voor deze ogenschijnlijke tegenstelling is, dat Couch slechts op een 
tijdstip, namelijk na 4 weken, de patiënten heeft onderzocht, terwijl wij de patiënten 
3 maanden gevolgd hebben. Van '1 nhexyphenidyl zeggen meer patiënten (9) te zijn 
verbeterd dan verslechterd (3) (p=0,05 met tekentoets) 
Met de door ons in dit hoofdstuk beschreven methode zal het mogelijk zijn te ontra-
felen of het hier een subjectieve en/of een objectieve verbetering betreft 
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HOOFDSTUK V 
Striatum en schakelvaardigheid 
Een belangrijk verschil tussen de humane hersenen en de zoogdierhersenen is de 
relatieve grootte van het telencephalon Het telencephalon bestaat uit de neocortex, 
het limbisch systeem, de bulbus olfactonus, de laterale ventrikels en de basale gang-
lia 
Tot de basale ganglia rekent men het striatum, de amvgdala en het claustrum 
Aan het striatum kan men de volgende onderdelen onderscheiden putamen. nu-
cleus caudatus en globus pallidus Het striatum vormt de grootste subcorticale kern-
structuur bij de mens Ondanks zijn grootte is er over de functie van deze kernstruc-
tuur relatief weinig bekend Het humane hersen- en gedragsonderzoek heeft zich in 
het verleden vooral bezig gehouden met de structuur en de functies van de neocor-
tex Deze selectieve belangstelling wordt wellicht veroorzaakt door de volgende 
gegevens 
- Het zijn vooral de neocorticale functies, die de mens onderscheiden van de ove-
rige organismen 
- Deze neocorticale functies /ijn vooral kenfuncties, zoals ruimtelijk inzicht, die 
relatief eenvoudig meetbaar zijn in tegenstelling tot functies zoals arousal, die een 
subcorticaal substraat hebben en moeilijker te operationaliseren zijn 
- Cerebrale pathologie, zoals tumoren en infarcten, geven vaker een selectieve 
uitval van een neocorticaal areaal dan een selectieve uitval van het striatum 
Door het onderzoek naar de neocorticale structuur en functies is er een indruk ont-
staan over de rol van de diverse neocorticale arealen (Kolb en Whishaw 1980) 
Over de functie van het striatum daarentegen is relatief weinig bekend 
Historisch werd aan deze structuur vooral een rol toegekend wat betreft de organisa-
tie van de motoriek, gebaseerd op klinische Symptomatologie Zo werd en wordt een 
dysfunctie van het striatum in relatie gebracht met progressieve lenticulaire degene-
ratie (Wilson 1912), chorea van Huntington (Hallervorden 1957), dystome en athe-
tosis (Denny-Brown 1962,b), ziekte van Parkinson (Hornykiewicz 1966) en striatale 
Hemiplegie (Oppenheim 1967) Onder de neurologische ziekten is de ziekte van 
Parkinson een unicum, omdat er een substantieel inzicht is in de biochemische stoor-
nis en therapie (Barbeau 1969) Door het enthousiasme (zeker in de beginjaren) 
over de behandelingsresultaten en het inzicht in de ziekte van Parkinson is er sedert 
de jaren zestig een sterke toename te constateren van onderzoek naar de functie en 
structuur van het striatum, zowel dierexperimenteel als klinisch (zie voor overzich-
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ten Barbeau 1973, Teuber 1976 en Bowen 1976) Barbeau vermeldt een vijttal stria-
taire functies 
1 Feedback, 'filter' function in postural tone control mechanisms 
2 'Set' function in the state of preparedness for movement 
3 'Trigger' function in the state of preparedness for movements 
4 'Strategy' programming in some mental functions 
5 Feedback integration and modulation of autonomic and neurohumoral homeos-
tasis 
Klinisch beperkt het onderzoek zich in grote lijnen tot onderzoek van patiënten met 
de ziekte van Parkinson, omdat van de ziekte van Parkinson wordt aangenomen, dat 
zij het meest representatief is voor een basale ganglia aandoening (Marsden 1981), 
en zorgvuldige bestudering van beginnende Parkinson patiënten er dan ook toe kan 
bijdragen om enige raadselen rond de functie van de basale ganglia op te helderen 
(Marsden 1982) Hoewel de meningen over de rol van het striatum bij de mens 
uiteenlopen, is het debat hierover uniform Speelt deze structuur uitsluitend een rol 
bij organisatie van motoriek of ook bij andere processen, zoals cognitie9 
Uiteenlopende standpunten in deze discussie worden ingenomen door Marsden 
(1982) en Cools et al (1984) 
Marsden (1982) is van mening dat de basale ganglia verantwoordelijk /ijn voor 'The 
automatic execution of learned motor plans 'Automatic', because this operation of 
the basal ganglia is believed to occur subconsciously, 'execution' indicates that the 
basal ganglia run a sequence of motor programs to achieve a motor plan, "learned" 
because it is believed that the motor plans are laid down by practice, and "motor 
plans" because it is believed that these are the fundamental units that the basal 
ganglia handle' 
Cools et al (1984) zijn daarentegen van mening dat het striatum niet alleen een 
belangrijke rol speelt bij de regulatie van motorische, maar ook bij de regulatie van 
cognitieve processen In deze zin kan men veronderstellen dat het striatum een on-
derbouwfunctie heeft, d w z een functie die zich manifesteert in diverse neocortica-
le, d w ζ bovenbouwfuncties, zoals visueel-ruimtelijk en verbaal inzicht 
Deze onderbouwfunctie die wij toekennen aan het striatum definieren wij als zijnde 
het vermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen Wij baseren deze visie op 
de onderzoeksbevindingen van Cools et al (1984) bij patiënten met de ziekte van 
Parkinson Zij stelden namelijk vast, dat patiënten met de ziekte van Parkinson 
binnen een minuut minder verschillende namen van beroepen en dieren wisten op te 
noemen, meer pogingen moesten doen om een verandering in een sorteercritenum 
op het spoor te komen en een lagere score behaalden op een sequentiële motorische 
taak dan een controlegroep Zij interpreteerden de verminderde prestaties als een 
manifestatie van een centraal programmeringsdefect Deze stoornis zou karakteris-
tiek zijn voor een dysfunctionerend striatum Zij noemden deze stoornis 'shifting 
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aptitude disorder' Daarmee volgden /ij Barbeau (1973), die stelde, dat patiënten 
met de ziekte van Parkinson 'are unable to shift to a new grouping if not prompted or 
guided', en Bowen (1976), die de term 'shifting set' gebruikte bij de beschrijving van 
de door haar gevonden stoornis, namelijk een verminderde prestatie op de Wiscon-
sin Card Sorting test Bowen is overigens van mening dat deze stoornissen te verkla-
ren zijn door een stoornis in de conceptformatie 
Wij vertalen de term 'shifting aptitude' in schakelvaardigheid 
Het genoemde onvermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen uit /ich 
waarschijnlijk ook in de geringe spontaniteit en starheid van patiënten met de ziekte 
van Parkinson, karakteristieken, waar Nederlandse auteurs als Lit (1956), Prick 
(1963) en Korten (1969) uitgebreid op hebben gewezen 
De kritiek van Marsden (1981) op de visie van Cools et al is, dat hoewel het waar-
schijnlijk is dat stoornissen, die gevonden worden bij patiënten met de ziekte van 
Parkinson, manifestaties zijn van een dysfunctionerend striatum, het /eer wel moge-
lijk is dat de stoornissen die Cools et al aantoonden, uitingen zijn van een dysfunc-
tionerende cortex en manifestaties van een beginnende dementie Overigens is 
Marsden van mening dat dementie minder voor komt bij de ziekte van Parkinson 
dan gewoonlijk wordt verondersteld (Brown en Marsden 1984) 
Het onderzoek van Cools et al echter toont aan, dat de gevonden schakelvaardig-
heidsstoormssen niet berusten op een stoornis in de kenfuncties oftewel de boven-
bouwfuncties In dit onderzoek werd hiervoor namelijk gecontroleerd door middel 
van referentietests, en hierop verschilden de patiënten en de controlegroep met van 
elkaar 
Deze bevinding is van groot belang De meeste onderzoekers nu, zijn er namelijk 
van overtuigd dat dementie een late complicatie kan zijn van de ziekte van 
Parkinson Deze visie berust op het onderzoek van o a Ball (1882), Walshe (1955), 
Warburton (1967), Reitan and Boll (1971) en Loranger et al (1972) Deze onder-
zoekers toonden namelijk aan, dat patiënten met de ziekte van Parkinson frequenter 
dementeerden dan controlepersonen Hiermee bevestigden zij de opinie van Char-
cot (1861), die van mening was dat ti|dens het verloop van de paralvsis agitans ziek-
te, geheugenverlies optreedt en de geest omneveld raakt Dit in tegenstelling tot de 
visie van James Parkinson, die in zijn 'Essay on the shaking palsy' (1817) stelt, dat 
'the senses and intellect are uninjured' bij patiënten met de paralysis agitans ziekte 
Verscheidene onderzoekers hebben zelfs een directe correlatie gevonden tussen de 
mate van intellectueel verval en de ernst van de bradykinesie bij de ziekte van 
Parkinson (Mortimer et al 1982) Albert (1978) heeft op grond hiervan de hypothese 
gesteld, dat de pathologie van de basale ganglia en zijn verbindingen met de frontale 
kwabben en het limbisch systeem, verantwoordelijk kunnen zijn voor een 'subcorti-
cale dementie' 
De bevinding van Cools et al , dat er bepaalde cognitieve stoornissen gevonden 
worden alvorens er een algehele stoornis is in de kenfuncties, dus voordat er sprake 
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is van een dementie, komt overeen met de bevinding van Lees et al (1983). Zij 
vonden namelijk soortgelijke schakelvaardigheidsstoormssen zonder aanwijzingen 
voor een algehele dementie. Zij constateerden, dat patiënten met een beginnende 
ziekte van Parkinson lager scoorden op de Benton's word fluency test en op een 
gemodificeerde Wisconsin Card Sorting test Op deze laatst genoemde test werden 
meer fouten gemaakt door perseveratie Lees et al interpreteerden de gevonden 
stoornissen echter met zoals Cools et al., als zijnde een manifestatie van een dysfunc-
tionerend striatum, maar als manifestatie van mogelijke dysfunctie van de frontale 
cortex op basis van een dysfunctie van de ascenderende dopaminerge meso-cortico-
hmbische projecties. 
Cools et al (1984) /ijn van mening, dat het niet waarschijnlijk is, dat de gevonden 
stoornissen toe te kennen zijn aan dysfunctionerende frontaal kwabben, op grond 
van de navolgende argumenten: 
Op de eerste plaats is het onderzoek van Cools et al verricht op basis van analoge 
stoornissen bij dierexperimenteel onderzoek, veroorzaakt door selectieve manipu-
laties in de basale ganglia. 
Op de tweede plaats werd bij neurologisch onderzoek geen frontaal syndroom ge-
vonden. 
Op de derde plaats werden bij E. E.G en Ct-scan-onderzoek geen frontale afwijkin-
gen gevonden. 
Op de vierde plaats werden op de referentietests, zoals de Digit span en de Stroop 
colour word test, geen verschillen gevonden tussen de patiënten en de controleper-
sonen. Van deze tests wordt aangenomen dat /ij frontale functies meten (Golden 
1978). 
Verder onderzoek naar patiënten met frontale en stnataire pathologie en met name 
analyse van eventueel gevonden dysfunctics, kan duidelijk maken welke structuur 
verantwoordelijk gesteld dient te worden voor de gevonden 'schakelvaardigheids-
stoormssen' 
Naast genoemd localisatonsch probleem is tevens onduidelijk welk dysfunctione-
rend neurotransmissiesysteem verantwoordelijk gesteld dient te worden voor de 
gevonden schakelvaardigheidsstoormssen Bij de ziekte van Parkinson /ijn namelijk 
dopamine (Hornykiewicz 1966), serotonine (Bernheimer et al. 1961) en noradrena-
line (Bernheimer et al. 1973) deficient. 
De aanwezigheid van gamma-aminoboterzuur, substance Ρ, acetylcholine en ence-
phahnes in de basale ganglia, suggereert, dat deze neuroactieve stoffen ook ver­
antwoordelijk kunnen zijn voor de pathofysiologie van de ziekte van Parkinson 
(Schmidt 1981). 
Om meer in/icht te krijgen in het vraagstuk welk neurotransmissiesysteem primair 
verantwoordelijk gesteld dient te worden voor het onvermogen om eigenmachtig 
van gedrag te veranderen, dat zich manifesteert in lagere scores op tests, zoals ge­
bruikt door Bowen (1976), Lees et al. (1983) en Cools et al (1984), is het onderzoek 
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verricht, zoals beschreven in Hoofdstuk VI Voor dit onderzoek is de volgende hy-
pothese gesteld 
Schakelvaardigheidsstoornissen treden op wanneer de dopaminerge activiteit wordt 
verlaagd door toediening van een dopamine antagonist i.e. Haloperidol. 
Omdat wij dit vermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen beschouwen als 
een onderbouwfunctie zal een dysfunctie zich per definitie dienen te uiten in ver-
schillende modaliteiten van de bovenbouw Derhalve is de hypothese gesteld dat 
Haloperidol het vermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen vermindert in 
verschillende modaliteiten Deze hypothese is gesteld op grond van de navolgende 
bevindingen 
- Bij dierexperimenteel onderzoek worden schakelvaardigheidsstoornissen gevon-
den, indien de dopaminerge transmissie wordt beïnvloed (Cools 1980) 
- Patienten met de ziekte van Parkinson vertonen schakelvaardigheidsstoornissen 
(Cools et al. 1984) en analoge stoornissen (Bowen 1976, Lees 1983) 
Patienten met de ziekte van Parkinson hebben met name een dysfunctionerend 
dopaminerg systeem (Hornykiewicz 1966) 
- Haloperidol, een neurolcpticum, blokkeert het dopaminerg systeem (Anden 
1972, Cools 1975, van Rossum et al 1975) 
In dit kader is tevens van belang, dat de striataire dopaminerge neuronen gevoeliger 
zijn voor neuroleptica, waaronder Haloperidol, dan de mesocortico-prefrontalc do-
paminerge neuronen (Glowinski et al 1984) Onderzoek van genoemde hypothese 
kan niet alleen mogelijk meer inzicht geven in het vraagstuk welk neurotransmissie-
systeem verantwoordelijk gesteld dient te worden voor de bij de ziekte van 
Parkinson gevonden schakelvaardigheidsstoornissen, maar kan tevens meer inzicht 
geven in de neuropsychologische werking van Haloperidol 
Naar de invloed van Haloperidol op schakelvaardigheid als zodanig is geen onder-
zoek verricht. Wel gebruiken Janke en Debus (1972) bij hun onderzoek naar de 
effecten van Haloperidol een tweetal tests die mogelijk schakelvaardigheid meten 
Uit het onderzoek bleek, dat Haloperidol op deze tests, in de door hen gebruikte 
dosering van 2 mg/dag, geen effect had 
Tot slot Meer inzicht in het effect van Haloperidol op schakelvaardigheid kan mo-
gelijk niet alleen meer inzicht geven in de werking van een neurolcpticum op neuro-
psychologische functies, maar ook in de neuropsychologische valentie van aandoe-




De invloed van Haloperidol 
op schakelvaardigheid 
VI.I. Inleiding en algemene schets van het onderzoek 
Zoals in Hoofdstuk V is vermeld, is de hypothese gesteld, dat schakelvaardigheids-
stoornissen optreden, wanneer de dopaminerge activiteit wordt verlaagd door toe­
diening van een dopamine antagonist ι с Haloperidol, een medicament, dat hinder­
lijke bijwerkingen kan hebben Daarom geven wij er de voorkeur aan om de effec­
ten van Haloperidol te onderzoeken bij patiënten, die dit geneesmiddel gebruiken 
op therapeutische gronden 
Torticollis Spasmodicus nu is een van de aandoeningen waarbij Haloperidol een 
gangbare medicatie is Derhalve onderzoeken wij de invloed van Haloperidol op 
schakelvaardigheid bij patiënten met deze ziekte 
Onder schakelvaardigheid verstaan wij het vermogen om eigenmachtig van gedrag 
te veranderen WIJ operationaliseren dit vermogen door middel van een aantal ty-
pen taken Deze taken zijn zeer uiteenlopend van aard maai hebben nochtans met 
elkaar gemeen dat de proefpersoon van gedrag dient te veranderen /onder dat hij 
aanwijzingen krijgt hoe hij van gedrag kan veranderen 
Type 1 fluencytuken 
De proefpersoon wordt geïnstrueerd zoveel mogelijk elementen op te noemen bin-
nen een bepaalde categorie, bijvoorbeeld dierennamen De persoon dient bij deze 
tests eigenmachtig te veranderen van het ene element binnen deze categorie naar het 
andere 
Type 2 sorteertaken 
Bij deze tests dient de proefpersoon eigenmachtig van sortecrcnterium te verande-
ren, hij moet van categorie naar categorie overschakelen 
Bovendien onderzoeken WIJ naar analogie van het onderzoek van Perret et al (1970) 
tevens de invloed van Haloperidol op tappmgtaken Bij deze tappingtaken dient de 
proefpersoon een bepaalde volgorde met de vingers m te toetsen op een toetsen-
bord Daarna dient hij dit nog een keer te doen maar dan in een andere sequentie 
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Omdat wij schakelvaardigheid beschouwen als een onderbouwfunctie (zie Hoofd-
stuk V), veronderstellen WIJ, dat een dysfunctie van deze onderbouwfunctie /ich 
manifesteert in verschillende modaliteiten van de bovenbouw 
Wij volgen Guilford (1971) in zijn onderscheiding van cognitieve modaliteiten te 
weten semantiek, symboliek en hguraliteit 
Omdat wij primair schakelvaardigheid willen onderzoeken en niet intelligentie, con-
centratie en geheugen, hebben wij de testbatterij uitgebreid met referentietcsts, die 
schakelvaardigheid afgrenzen van deze intervenierende variabelen De/e referen-
tietcsts hebben tevens de functie van ankervariabele, zodat wij eventueel gevonden 
schakelvaardigheidsstoormssen adequater kunnen localiseren 
Om het effect van Haloperidol te kunnen onderzoeken vergelijken wij de prestaties 
van de experimentele groep (de patiënten, die Haloperidol krijgen), met de presta-
ties van een controlegroep, die geen Haloperidol krijgt, voor en na toediening van 
medicatie 
VI.2. Methode 
VI 2 I Subjecten 
De Torticolhsgroep is identiek met de groep beschreven in Hoofdstuk III 3 1 
De controlegroep bestaat uit 17 personen (13 vrouwen en 4 mannen) Niemand van 
deze laatste groep was lijdende aan een ziekte of gebruikte tijdens de onderzoekspe-
riode medicatie 
De gemiddelde leeftijd van de controlegroep is 47 jaar (s d = 9 ) 
VI2 2 Tests 
Schakelvaardigheid in onderscheiden modaliteiten (figuraal, symbolisch en seman-
tisch) wordt gemeten door middel van verschillende entenumtests 
Omdat wij nieuwe tests gebruiken verrichtten wi| een vooronderzoek bij een twin-
tigtal proefpersonen De nieuwe tests immers moeten zodanig ontworpen worden, 
dat zij voldoende differentieren, dit wil zeggen niet te moeilijk ofte eenvoudig zijn 
Bij dit vooronderzoek bleek, dat onze entenumtests bij herafname niet meer diffe-
rentieerden Kende men namelijk door het maken van de test voor de eerste maal, 
na enig proberen, de gewenste oplosstrategie, dan wist men zich bij een tweede 
presentatie van de test vrijwel meteen de oplosstrategie te herinneren 
Wij gebruiken derhalve m de nameting van de schakelvaardigheid in verschillende 
modaliteiten (verbaal, figuraal en semantisch), andere tests dan in de voormeting 
Uit dit vooronderzoek bleek tevens, dat deze maatregel niet nodig was voor de 
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tappingtakcn en referentietests. Wij gebruiken daarom hiervoor in voor- en name-
ting dezelfde tests. 
Voor de criteriumtests worden zo mogelijk bestaande tests gekozen: de GIT woord 
opnoemen I en II (Ekström et al. 1976). Eén test, namelijk de Wisconsin Card 
Sorting test, korten wij in, in verband met zijn relatief lange duur. Teneinde schakel-
vaardigheid in de drie genoemde modaliteiten te kunnen onderzoeken en de be-
schikking te hebben over een parallelserie hebben wij een aantal nieuwe tests ont-
wikkeld (zie criteriumtests VI.2.2.2.). 
Voor de referentietests worden bestaande tests gebruikt. Deze referentietests zijn 
zodanig gekozen (zie VI.2.2.1.), dat zij eventueel optredende algehele mentale de-
terioratie kunnen detecteren en bovendien als ankervariabele kunnen dienen. 
Met behulp van deze referentietests wordt de controlegroep ook 'gematched' met de 
experimentele groep. 
V 1.2.2.1. Referentietests 
Om de verbale intelligentie te onderzoeken gebruiken wij twee subtests van de 
Wechsler Adults Intelligence Scale, oftewel WAIS (Wechsler 1956), te weten: Vo-
cabulary en Similarities. Bij mentale deterioratie daalt de score op Similarities, in 
tegenstelling tot de score op Vocabulary (Golden 1978). Om de verbale intclligen-
tiescore te bepalen berekenen wij de gestandaardiseerde somscorc van deze twee 
tests. Om de visueel ruimtelijke intelligentie te onderzoeken gebruiken wij eveneens 
twee subtests van de WAIS namelijk Picture completion en Block design. Bij menta-
le deterioratie daalt de score op de Block design, in tegenstelling tot de score op 
Picture completion. Om de visueel ruimtelijke intclligentiescore te bepalen, bereke-
nen wij de gestandaardiseerde somscore op deze twee tests. 
Om aspecten van het korte termijn-geheugen te onderzoeken gebruiken wij de sub-
test Digit span van de WAIS en de 15 Woordentest (Deelman 1972). Om de geheu-
genscore te bepalen berekenen wij de gestandaardiseerde somscore op deze twee 
tests. 
Om aspecten van de aandacht te onderzoeken gebruiken wij de Siroop Colour Word 
test (Jensen 1966). 
VI.2.2.2 Criteriumtests 






























Vl.2.2.2.1. Schakdvaardigheidstest I 
MATERIAAL 
Deze test bestaat uit twee voorbeeldkaarten en 72 keuzekaarten. 
Op de twee voorbeeldkaarten staan respectievelijk een ovaal met een lijndikte van 3 
mm met de grootste diameter in verticale richting, en een rechthoek met een lijndik­
te van 0,5 mm met de grootste diameter in horizontale richting. 
Deze voorbeeldkaarten verschillen van elkaar in drie dimensies namelijk vorm (hoe­
kig versus niet hoekig), lijndikte en stand (met de grootste diameter in verticale dan 
wel horizontale richting). Zie tevens figuur 1. 
Figuur 1 
Voorbeeldkaarten 
De 72 keuzekaarten bestaan uit drie identieke series van 24 verschillende figuren, 
waarbij de drie sorteerdimensies gelijkelijk over de serie verdeeld zijn. 
Zie voor het materiaal het addendum van de dissertatie. 
PROCEDURIi 
De proefpersoon dient de keuzekaarten achtereenvolgens bij een van de twee voor­
beeldkaarten te leggen. 
De proefpersoon krijgt na zijn keuze te horen of deze goed of fout was. Het al of niet 
63 
goed zijn van een keu/c, wordt bepaald door het op dat moment geldend criterium 
Aanvankelijk is dit de vorm (het al of niet hoekig zijn van de figuur). 
Na /even maal een goede keuze te hebben gemaakt verandert de onderzoeker, zon-
der dit aan de proefpersoon mede te delen, van indelingscriterium 
De indelingscriteria zijn achtereenvolgens: vorm, dikte van de lijn, stand en nog een 
keer vorm van de figuur. 
De keuzekaarten dienen, bij de voorbeeldkaarten, op elkaar te worden gelegd, zo-
dat de proefpersoon maximaal vijf figuren kan zien, namelijk de twee voorbeeld-
figuren, de figuren die bij de twee voorbeeldkaarten op elkaar zijn gelegd en de 
bovenste kaart van de stapel nog te leggen kaarten. 
Het is de proefpersoon niet toegestaan op de keuze terug te komen. Hij mag ook niet 
de reeds gemaakte keuzes of de stapel nog neer te leggen keu/ekaartcn doornemen. 
Indien de proefpersoon geen zeven goede keu/es in sequentie weet te maken, wordt 
na 19 keuzekaarten gebruikt te hebben, door de onderzoeker van criterium gewis-
seld. De keuze 7 en 19 (7+12) berust op de gegevens uit het vooronderzoek, dat, 
enerzijds na 7 goede keuzes vrijwel geen foutieve keuzes meer worden gemaakt, en 
anderzijds na 12 foutieve keuzes de kans gering is, dat de proefpersoon het indelings-
criterium alsnog achterhaalt. 
INSIRUCIIh 
De tcstinstructie luidt: 
'U ziet hier twee voorbeeldkaarten met figuren De bedoeling is, dat U de bovenste 
kaart van deze stapel kaarten bij een van de twee voorbeeldkaarten legt U krijgt 
daarna te horen of Uw keuze goed of fout is geweest Met het antwoord dat U van 
mij krijgt kunt U de volgende maal Uw keuze beter bepalen'. 
SCORING 
De score bedraagt het aantal kaarten dal de proefpersoon nodig heeft, alvorens hij 
zeven goede keuzes in successie heeft gemaakt 
De minimum score is 0, de maximum score is 13 
VI2 2.2.2. Schakelvaardigheid4test II 
MA1LRIAAL 
De test bestaat uit twee voorbeeldkaarten met daarop respectievelijk de namen 
Koningin Beatrix en Napoleon Bonaparte, en 24 keuzekaarten met daarop namen 
van bekende personen, waarbij de drie sortccrdimensics gelijkelijk over de serie 
verdeeld zijn. Zie voor het materiaal van deze test het addendum van de dissertatie. 
PROCfcDÜRL 
De proefpersoon dient de keuzekaarten bij een van de voorbeeldkaarten te leggen. 
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De kaarten worden in een reeks onder de voorbeeldkaart gelegd Maximaal zijn 
derhalve 26 kaarten te zien. (Dit in tegenstelling met de vorige test, waarbij de 
kaarten op elkaar werden gelegd. Uit vooronderzoek bleek namelijk, dat indien wij 
een analoge procedure hadden geko/en als bij test I, de test veel te moeilijk zou zi|n 
geworden ) Indien de proefpersoon een kaart fout neerlegt wordt hem dit gezegd, 
waarna zijn fout wordt gecorrigeerd De kaart wordt dan door de onderzoeker cor-
rect neergelegd, omdat wij proefpersonen, die in eerste instantie bij toeval een goe-
de keuze maken, met willen bevoordelen ten opzichte van proefpersonen, die in 
eerste instantie bij toeval een foute keuze maken 
Na achtereenvolgens /even correcte keuzes, of na de reeks van 24 kaarten in zijn 
totaal te hebben gelegd, worden de keuzekaarten weggenomen en krijgt de proef-
persoon eenzelfde stapel keuzekaarten, waarna de procedure wordt herhaald 
In totaal wordt twee keer van criterium gewisseld 
De indehngscritena van deze test zijn achtereenvolgens mannelijk/vrouwlijk, Ne-
derlands/buitenlands, in leven/overleden Teneinde de keuze van een van de inde-
lingscriteria met te facihteren, worden maximaal tweemaal in successie keuzekaar-
ten gepresenteerd waarop de namen van personen staan, die in een bepaald inde-
lingscriterium gelijk /ijn. 
INSTRUCIIb 
De testinstructic luidt: 
'U ziet hier twee kaarten met daarop namen van personen. Zo dadelijk krijgt U een 
stapel kaarten met namen. U moet telkens de bovenste kaart van de stapel bij een 
van de twee voorbecldkaarten leggen. Daarna zeg ik U of Uw keu/e goed of fout is 
Met dit antwoord kunt U de volgende maal Uw keuze beter bepalen Het gaat er om 
dat U zoveel mogelijk goede keuzes maakt Als U iemand niet kent moet U dit 
zeggen Let wel, het gaat bij deze test met om zaken waardoor deze mensen be-
roemd zijn geworden, maar om kenmerken die voor alle mensen gelden, ook voor U 
en voor mij'. 
Deze laatste zin wordt aan de instructie toegevoegd om te voorkomen dat de proef-
personen steeds weer proberen te categoriseren op het beroep of de functie van de 
desbetreffende persoon. 
Na zeven goede keuzes, of nadat alle 14 keuzekaarten zijn neergelegd, zegt de on-
derzoeker: 'Wij beginnen met een nieuwe serie' 
SCORING 
De score bedraagt het aantal kaarten dat de proefpersoon nodig heeft, alvorens 
zeven goede keuzes in successie gemaakt worden, of het aantal kaarten dat wordt 
neergelegd alvorens de proefpersoon spontaan aangeeft het indelingscriterium te 
kennen en hij de resterende kaarten ook correct neerlegt. 
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De minimum score is 0, de maximum score is 25 
Als de proefpersoon zegt een persoon met te kennen wordt dit item met meegeteld 
VI 2 2 2 3. Schakelvaardìgheidstest III 
PROCLDURF 
De proefpersoon wordt gevraagd binnen een minuut zoveel mogelijk jongensnamen 
en binnen een minuut zoveel mogelijk meisjesnamen te noemen 
INS1RUC1IF 
De instructie van de test luidt: 
'De bedoeling van deze test is dat U binnen een minuut zoveel mogelijk namen 
opnoemt. Als ik U bijvoorbeeld zou vragen automerken op te noemen, dan zou U 
kunnen /eggen: Ford, Volvo, Volkswagen etc Begrijpt U de opdracht9 
Dan vraag ik U nu binnen een minuut zoveel mogelijk jongensnamen op te noemen. 
Begint U maar' 
(Na een minuut) 'Stopt u maar We doen nu hetzelfde met meisjesnamen Begint U 
maar.' 
SCORINO 
De score bedraagt het totaal aantal genoemde correcte items 
VI 2 2.2.4. Schakelvaardìgheidstest IV 
MAFFRIAAL 
Dc/c test bestaat uit twee voorbeeldkaarten met daarop de getallenparen 1-3 en 8-4, 
en 3 X 22 keu/ckaarten. Zie voor het materiaal het addendum van de dissertatie 
De dimensies, waarin de getallenparen verschillen, zijn achtereenvolgens even/on-
even, oplopend/aflopend en verschil 2/vcrschil 4. De drie sorteerdimensies zijn 
gelijkelijk over de serie verdeeld. 
INSTRUCIIb 
De instructie van de test luidt: 
'U ziet hier twee kaarten met gelallencombinaties Zo dadelijk laat ik U telkens een 
nieuwe getallcncombinatic /ien. U moet raden waarbij dc/e hoort. Daarna /eg ik of 
Uw keuze goed of fout is. Met dit antwoord kunt U de volgende keer Uw keuze beter 
bepalen'. 




De proefpersoon dient de keuzekaarten bij een van de voorbeeldkaarten te leggen. 
De procedure van deze test is identiek met de procedure van schakelvaardigheids-
test II (Hoofdstuk VI.2.2.2.2.), afgezien van het verschil dat de proefpersoon één 
stapel kaarten krijgt van 3 keer de genoemde serie. Indien van criterium veranderd 
wordt, worden de reeds neergelegde keuzekaarten weggenomen en gaat de proef-
persoon door met de resterende keuzekaarten van de stapel. 
De indelingscriteria zijn achtereenvolgens: even/oneven, oplopend/aflopend en ver-
schil 2/verschil 4. 
Teneinde de keuze van een van de indelingscriteria niet te faciliteren, worden 
maximaal twee maal in successie keuzekaarten gepresenteerd, waarop getallencom-
binaties staan, die in een bepaald indelingscriterium gelijk zijn. 
SCORING 
De scoring van deze test is identiek aan de scoring van Schakclvaardigheidstest II 
(Hoofdstuk VI.2.2.2.2.). 
VJ.2.2.2.5. Schakelvaardigheidstest V 
PROCEDURE 
De proefpersoon wordt gevraagd binnen een minuut zoveel mogelijk woorden op te 
noemen die met een Ρ beginnen en daarna die op een К eindigen. 
INSTRUCTIE 
De instructie van deze test luidt: 
'De bedoeling van deze test is, dat U in een minuut zoveel mogelijk woorden op­
noemt met een bepaald kenmerk, bijvoorbeeld woorden waar een A in voorkomt. U 
zou dan kunnen zeggen: straat, tafel, smal, etc.. U begrijpt het? 
De bedoeling is dat U nu zoveel mogelijk woorden opnoemt die met een Ρ beginnen, 
let wel, met een Ρ beginnen.' 
(Na een minuut) 'Stopt u maar.' 
'De bedoeling is nu dat U zoveel mogelijk woorden opnoemt die met en К eindigen, 
let wel, met een К eindigen.' 
SCORING 
De scoring bedraagt het aantal verschillende woorden, die met een Ρ beginnen res­
pectievelijk met een К eindigen, die de proefpersoon in een minuut opnoemt. 
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VI 2 2.2 6. Tappingtaaktest 
PROCLDURL 
Voor deze test worden dezcltde toetsenborden gebruikt als in het onder/oek van 
Cools et al. (1984). 
Het toetsenbord bevat 4 toetsen; toets 1 voor de wijsvinger, toets 2 voor de middel­
vinger, toets 3 voor de ringvinger en toets 4 voor de pink 
De proefpersoon wordt gevraagd binnen 15 seconden zoveel mogelijk intoelsingen 
te maken met de schrijfhand. Vervolgens wordt hem verzocht dit met de andere 
hand ook te doen 
Het is de proefpersoon niet toegestaan twee of meer toetsen tegelijkertijd in te 
drukken. 
Vervolgens dient de proefpersoon gedurende 15 seconden de toetsvolgorde 3-2-4-1 
in te drukken en daarna gedurende 15 seconden achtereenvolgens 2-4-1-3. Dit moet 
hij eerst met de schrijfhand doen en daarna met de andere hand. 
INSTRUCIIb 
De instructie van deze test luidt: 
'U ziet hier een toetsenbord met knoppen. Wilt U Uw schrijfhand er eens op leggen. 
De bedoeling is, dat U deze knoppen met de vingers gaat indrukken Probeert U het 
maar eens.' De proefpersoon mag dit 5 seconden uitproberen. Daarna wordt een 
kap over de vingers gezet. 'De bedoeling is, dat U binnen 15 seconden zoveel moge­
lijk intoetsingen met Uw vingers gaat maken. De volgorde doet er niet toe Elke 
knop hoeft niet even vaak. U mag niet twee vingers tegelijkertijd gebruiken. Als ik 
ja zeg mag U beginnen. 'Een, twee ja.' 
(Na 15 seconden) 'Stop ' 
'Dit doen we ли met de andere hand Als ik ja zeg mag U beginnen. Een, twee, 
•· · ja · ' 
'Nu gaan we de toetsen in een bepaalde volgorde indrukken Uw wijsvinger is hierbij 
vinger 1, Uw middelvinger vinger 2, Uw ringvinger vinger 3 en Uw pink vinger 4. Zo 
dadelijk krijgt U van mij een bepaalde volgorde te horen. Als ik daarna ja /eg begint 
U. Begrijpt U het 9 ' 
'Als ik ja zeg mag U de volgorde 3-2-4-1 indrukken en daarmee doorgaan. Ja.. ..' 
(Na 15 seconden) 'Stop'. 
'Als ik nu weer ja zeg mag U de volgorde 2-4-1-3 indrukken. Ja ..." (Na 15 secon­
den) Stop.' 
Als de proefpersoon de instructie met begrijpt, wordt deze herhaald. Uit vooronder­




Gescoord wordt voor elke hand afzonderlijk: 
- Het totale aantal vrije intoetsingen. 
- Het totale aantal intoetsingen in de volgorde 3-2-4-1 
- Het totale aantal correcte intoetsingen in de volgorde 3-2-4-1. 
- Het totale aantal intoetsingen in de volgorde 2-4-1-3. 
- Het totale aantal correcte intoctsingen in de volgorde 2-4-1-3 
Een intoetsing wordt als correct beschouwd, indien deze voorafgegaan en gevolgd 
wordt door de intoetsingen zoals de/c in de gegeven volgorde vermeld zijn 
De intoetsing 4 bijvoorbeeld in de sequentie 2-4-1-3 is alleen correct indien deze 
intoctsing voorafgegaan wordt door een 2 en gevolgd wordt door een 1 
VI 2.2 2 7. Schakelvaanligheidstat VII 
MAILRIAAL 
Deze test is een gemodificeerde Wisconsin Card Sorting test Wij hebben deze test 
ingekort vanwege zijn te lange duur. De test bestaat uit vier voorbeeldkaarten en 
3x64 keuzekaarten, identiek aan de oorspronkelijke test (Milner 1963). De drie 
sorteerdimensies zijn gelijkelijk over de serie verdeeld. 
PROCEDURh 
De procedure van deze test is analoog aan de procedure van de schakclvaardigheids-
test I, Hoofdstuk VI.2 2.1., met dit verschil, dat van criterium veranderd wordt na 
10 achtereenvolgende goede keuzes of na de 24 keuzekaarten te hebben neergelegd 
De criteria zijn achtereenvolgens: kleur, vorm, aantal en nog eens kleur 
INSIRUCTIE 
De instructie van de test is analoog aan de instructie van de schakelvaardigheidstest 
I, Hoofdstuk VI 2 2.2 1. 
SCORING 
Deze is analoog aan de score van de schakelvaardigheidstest I, Hoofdstuk 
VI 2 2.2 1. 
VI 2.2.2 8. Schakelvaardigheidstest Vili 
MA1LRIAA1 
De test bestaat uit twee voorbeeldkaarten met daarop de dierennamen: Adelaar en 
Hert en 3x24 keuzekaarten De sorteerdimensics zijn zoveel mogelijk gelijkelijk 
verdeeld 
Zie voor het materiaal van deze test het addendum van de dissertatie. 
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PROCLDURIi 
De procedure van deze test is analoog aan de procedure van de schakelvaardigheids-
test II, Hoofdstuk VI.2.2.2.2., met dit verschil, dat begonnen wordt met serie I van 
de kaarten. Bij verandering van het criterium krijgt de proefpersoon serie II en 
daarna serie III van de keuzekaarten. 
De indelingscriteria van deze test zijn achtereenvogens: zoogdier/vogel, roofdier/ 
niet roofdier en inheems/uitheems. 
INSTRUCTIE 
De instructie van de test luidt: 
'U ziet hier twee voorbeeldkaarten met daarop namen van dieren. Zo dadelijk krijgt 
U een stapel kaarten met dierennamen. U moet iedere keer een keuze maken bij 
welke voorbeeldkaart deze naam hoort. Daarna zeg ik U of Uw keuze goed of fout 
is. Met dit antwoord kunt U de volgende maal Uw keuze beter bepalen. Als U een 
dier niet kent moet U dit zeggen.' 
Na zeven goed of nadat alle 24 keuzekaarten zijn neergelegd zegt de onderzoeker: 
'Wc beginnen met een nieuwe serie.' 
SCORING 
De scoring van deze test is analoog aan de scoring van de Schakelvaardigheidstest 11, 
Hoofdstuk VI.2.2.2.2. 
VI. 2.2.2.9. Schakelvaardigheidstest IX 
De procedure, de instructie en de scoring van deze test is geheel identiek aan de 
procedure, instructie en scoring van schakelvaardigheidstest III (Hoofdstuk 
VI.2.2.2.3.). De proefpersoon dient binnen een minuut zoveel mogelijk beroepen 
en vervolgens binnen een minuut zoveel mogelijk dieren te noemen. 
VI.2.2.2.10. Schakelvaardigheidstest X 
MATERIAAL 
Deze test bestaat uit twee voorbeeldkaarten met daarop de lettercombinaties AB 
respectievelijk ZIJ en 24 keuzekaarten met daarop andere lettercombinaties. De 
dimensies waarin de lettercombinaties verschillen zijn: 
- Aan het begin en op het einde van het alfabet voorkomend. 
- Oplopend en aflopend in het alfabet. 
- Aaneengesloten en met spatie in het alfabet. 
De sorteerdimensies zijn zoveel mogelijk gelijkelijk verdeeld. 
Zie voor het materiaal van deze test het addendum van de dissertatie. 
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PROCEDURE 
De procedure van deze test is analoog aan de procedure van de schakelvaardigheids-
test IV, Hoofdstuk VI.2.2.2.4. 
De indelingscriteria van deze test zijn achtereenvolgens: 
- Aan het begin en op het einde van het alfabet voorkomend. 
- Oplopend en aflopend in het alfabet. 
- Aaneengesloten en met spatie in het alfabet. 
INSTRUCTIE 
De instructie van deze test is analoog aan de instructie van de schakelvaardigheids-
test IV, Hoofdstuk VI.2.2.2.4. 
SCORING 
De scoring van de test is identiek aan de scoring van de schakelvaardigheidstest II, 
Hoofdstuk VI.2.2.2.2. 
VI.2.2.2.11. Schakelvaardigheidstest XI 
De procedure, de instructie en de scoring van deze test is geheel identiek aan de 
procedure, de instructie en de scoring van schakelvaardigheidstest V (Hoofdstuk 
VI.2.2.2.5.). De proefpersoon dient binnen een minuut zoveel mogelijk woorden op 
te noemen die met een S beginnen en vervolgens woorden die op een Ρ eindigen. 
VI.2.2.2.12. Tappingtaak 
Deze test is identiek aan de tappingtaak beschreven in Hoofdstuk VI.2.2.2.6. 
VI.2.3. Procedure en analyse 
De experimentele groep en de controlegroep worden twee maal gelest, namelijk in 
een voormeting en drie weken later in een nameting. Drie dagen voor de nameting 
krijgt de experimentele groep 60 mg Haloperidol decanoas toegediend. (Zie voor 
verdere gegevens Hoofdstuk IV.2.3.). 
Wij kiezen voor deze korte periode van drie weken om de patiënt de medicatie niet 
langer te onthouden. Een nog kortere periode is weer onwenselijk vanwege het 
leereffect. 
De volgorde van de tests is als volgt: 
In de voormeting: 
WAIS Vocabulary, Schakelvaardigheidstest V, Block Design, Schakelvaardigheids-
test III, Schakelvaardigheidstest I, Stroop Colour Word test, Picture Completion, 
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Digit Span, Schakelvaardigheidstest II, Similarities, 15 Woordentest, Schakelvaar-
digheidstest IV, Tappingtaak. 
In de nameting: 
WAIS Vocabulary, Schakelvaardigheidstest XI, Block Design, Schakelvaardig­
heidstest IX, Schakelvaardigheidstest VII, Stroop Colour Word test. Picture Com­
pletion, Digit Span, Schakelvaardigheidstest Vili, Similarities, 15 Woordentest, 
Schakelvaardigheidstest X, Test ΧΜ. 
De volgorde van de tests is zodanig gekozen, dal dezelfde soort tests, bijvoorbeeld 
kaartsorteertests, niet meteen na elkaar komen. 
De benodigde tijd voor het gehele testprogamma is ongeveer drie uur, inclusief een 
pauze van 20 minuten na anderhalf uur onderzoek. 
Analyse: 
REFERUNTIETESTS 
Van de referentietests worden gemiddelden en standaarddeviaties berekend. Door 
middel van een T-toets worden de scores van de experimentele groep en de controle­
groep met elkaar vergeleken. Tevens worden voor zowel de voor- als nameting bere­
kend: 
- een verbale score (gestandaardiseerde somscore van Vocabulary en Similarities). 
- een visueel ruimtelijke score (gestandaardiseerde somscore van Picture Comple­
tion en Block Design). 
- een geheugenscore (gestandaardiseerde somscore van Digit Span en de 15 Woor­
dentest). 
- een aandachtsscore (Stroop 3 - Stroop 2). 
Door middel van covarianlie-analyse wordt gecorrigeerd voor verschillen in de voor­
meting. 
Om het eventuele effect van Haloperidol op de vier variabelen (verbaal en visueel 
ruimtelijk inzicht, aandacht en geheugen) te onderzoeken, worden de gecorrigeerde 
prestaties in de nameting van de experimentele groep en de controlegroep met el­
kaar vergeleken. 
CRITERIUMÏIiSTS 
De afhankelijke variabele schakelvaardigheid wordt als volgt gemeten: 
Wij beschouwen bij de schakclvaardigheidstests III, V, IX en XI (type 1 taak) het 
totaal aantal genoemde elementen als maat voor schakelvaardigheid; de proefper-
soon schakelt van onderdeel naar onderdeel. 
Bij de sorteerlcsten, schakelvaardigheidstests I, II, IV, VII, VIII en X, beschouwen 
wij de somscore van de prestaties in de tweede, derde en indien aanwezig de vierde 
fase als maat voor schakelvaardigheid; de proefpersoon dient in genoemde fasen 
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namelijk van criterium te veranderen. Indien er significante verschillen zijn tussen 
de experimentele groep en de controlegroep in fase 1 (acquisiticfase) wordt hiervoor 
gecorrigeerd door middel van covanantie-analyse. 
Bij de tappingtaken beschouwen wij de prestatie in fase 2, gecorrigeerd voor de 
prestatie m fase 1, als /ijnde relevant De proefpersoon verandert namelijk in deze 
sequentie van volgorde Als maat voor de prestatie kiezen wij het product van het 
aantal mtoetsmgen met het aantal correcte intoetsingen, gedeeld door het aantal 
intoetsingen, gemaakt in de fase dat de proefpersoon vrij is om de sequentie /elf te 
kiezen De prestaties van de experimentele en controlegroep worden met elkaar 
vergeleken door middel van een T-toets. 
Wij gebruiken, zoals reeds eerder vermeld, verschillende schakelvaardigheidstcsts 
in voor- en nameting (zie Hoofdstuk VI 2 2.). 
Teneinde deze tests, respectievelijk I t/m V en VII t/m XI, met elkaar te kunnen 
vergelijken, wordt de parallelliteit van de/e tests onderzocht (Pearson correlatie-
coefficicnten) 
Indien de Pearson correlaticcoefficienten groot genoeg zijn (p < 0,05) kan de voor-
meting met de nameting vergeleken worden en kan het eventuele effect van Halope-
ridol onderzocht worden 
Zoals reeds bij de referentictests is ge/egd, worden de prestaties in de nameting 
gecorrigeerd voor verschillen in de voormeting door middel van covanantie-analyse 
Door middel van een T-toets worden significanties berekend. 




Tabel 1 geeft een overzicht van de gemiddelde en standaarddeviaties op de referen-
tictests in voor- en nameting bij de experimentele (d w.z. de groep die Haloperidol 
toegediend krijgt) en de controlegroep. 
Afgezien van de score op de WAIS Picture Completion test in de voormeting, zijn er 
geen significante verschillen tussen de experimentele en controlegroep. 
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Tabel 1 
Gemiddelden en standaarddeviaties van de scores op de referentietests in voor- en nameting 
van de experimentele (1) en controlegroep (2) 
WAIS vocabulary 
WAIS similarities 
WALS block design 
WAIS picture 
completion 


























































































































Tabel 2 geeft een overzicht van de gemiddelden en standaarddeviaties op de verbale, 
visueel-ruimtelijke, geheugen- en aandachtsscore in voor- en nameting van de expe-
rimentele en controlegroep 
Tabel 2 
Gemiddelden en standaarddevidties op de verbale, visueel-ruimtelijke, geheugen- en aan-






























































Er zijn geen significante verschillen tussen de experimentele en controlegroep in 
voor- en nameting op de verbale, de visueel-ruimtelijke, de geheugen- en de aan-
dachtsscore 
Tabel 3 geeft een overzicht van de significanties van de scores van de nameting (na 
covanantie-analyse) op verbaal inzicht, visueel-ruimtelijk inzicht, geheugen en aan­
dacht 
Fabel 3 
Significanties van de scores van de nameting (na covanantie-analyse) op verbaal inzicht, visu-









Wij vinden geen significante verschillen op de ankervariabelen. 




Scores van de experimentele (1) en controlegroep (2) in de acquisitiefase van de kaartsorteer-
testen 
Schakelvaardigheidstest groep gem. s d. ρ 
I (1) 0,0 0,00 0,33 
(2) 0.12 0,49 
II (1) 6,18 6,04 0,75 
(2) 5,35 8,47 
IV (1) 0,76 1,68 0,86 
(2) 0,65 2,18 
VII (1) 1,53 1,94 0,23 
(2) 3,06 4,71 
Vili (1) 1,71 6,03 0,41 
(2) 0,47 0,72 
IX (1) 6.47 9,88 0,89 
(2) 6,94 9,26 
5" 
In de acquisitiefase zijn er geen signilicantc verschillen lussen de experimentele en 
controlegroep. 
Tabel 5 geeft een overzicht van de scores op de schakelvaardigheidstests I t/m V van 
de voormeting en op de tests VII t/m XI van de nameting. 
Tabel 5 
Gemiddelden en standaarddeviaties van de scores op de schakelvaardigheidstestb I t/m V 






























































































WÍJ stellen vast, dat er in de voormeting geen significante verschillen zijn tussen de 
experimentele en controlegroep op de schakelvaardigheidstests waarmee schakel-
vaardigheid getest wordt, in de figurale modaliteit (Test I), semantische modaliteit 
(Tests II en III) en symbolische modaliteit (Tests IV en V) 
Op de nameting wordt, /onder correctie voor de prestatie op de voormeting, een 
significant verschil gevonden in de symbolische modaliteit (Test XI). 
Tabel 6d en 6b geven een overzicht van de scores op de I ests VI en XII (intoetsings-
taken) voor de dominante respectievelijk niet dominante hand 
Tabel 6a 
Resultaten van de tests VI en XII (de dominante hand) 
Voormeting Nameting 
gem s d ρ gem s d ρ 
TV (1) 43,82 18,41 0,86 45,41 18,03 0,44 
(2) 44,82 14,79 50,06 16,51 
Τ fase 1 (1) 20,29 6,22 0,77 24,06 8,69 0,43 
(2) 21,12 9,67 26,59 9,91 
С fase 1 (1) 13,65 9,56 0,47 16,12 12,30 0,49 
(2) 16,47 12,62 19,35 14,61 
Τ fase 2 (1) 17,12 3,97 0,51 18,47 5,69 0,12 
(2) 18,76 9,52 22,71 9,43 
С fase 2 (1) 10,18 7,38 0,17 11,88 7,65 0,07 
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Tabel 6b 
Resultaten van de tests VI en XII (niet dominante hand) 
T V (1) 41,25 11,98 0,53 41,00 Π <Л 0,54 
(2) 38,23 11,94 44,13 14,77 
Τ fasci (1) 20,92 5,79 0,16 23,31 6 97 0,34 
(2) 18,00 4,04 25.69 6,83 
С fase 1 (1) 12 83 8,91 0,55 12,25 9,28 0 01 
(2) 10,92 6 65 20,44 8 81 
Τ fase 2 (1) 15,58 6,16 0,75 18,71 5,83 0,22 
(2) 16,23 3,59 22,31 10,10 
С fase 2 (1) 11,17 8,46 0,71 12,24 8,64 0,05 
(2) 12,23 5,75 19,38 11,61 
Τ = Totaal aantal intoetsingen 
С = Correcte intoetsmgen 
V = Vrij, de proefpersoon is vrij in de volgorde van intoetsingen 
Wij stellen vast, dat er alleen in de nameting significante verschillen gevonden wor­
den tussen de twee groepen, en wel op de hoeveelheid coirecte intoetsmgen met de 
niet dominante hand, zowel in de eerste als in de tweede fase 
Tabel 7 geeft een overzicht van de parallelliteit van de schakelvaardigheidstesten in 
de voormeting (I t/m V) met de testen in de nameting (VII t/m XI) 
Tabel 7 
Parallelliteit (Pearson correlatiecocfficienten) van de schakelvaardigheidstesten in voor- en 
nameting 





met Test VII 
met Test VIII 
met lest IX 
met Test X 
met Test XI 
r = 0,48 
r = 0,52 
r = 0,44 
r = 0,30 
r = 0,87 
D e tests tonen voldoende parallelliteit ( d w z de correlaties zijn groter dan overeen­
komend met een ρ < 0,05, η = plus minus 0,40) om de scores van de voormeting te 
vergelijken, met uitzondering van test IV en test X, die wij dan ook niet meer gebrui­
ken 
78 
Tabel 8 toont de significanties van de schakelvaardigheidstests in de verschillende 
modaliteiten en van de tappingtaken na covariantie-analyse (nameting gecorrigeerd 
voor voormeting). Bij de intoetsingstaken berekenen wij alleen de significanties van 
de scores van het correcte aantal intoetsingen (C), omdat alleen op deze parameter 
significante verschillen optreden (zie tabel 6). 
Tabel 8 























Na correctie van de prestatie op de nameting voor de prestatie in de voormeting, 
althans voor die tests die voldoende parallelliteit hebben, zien we dat Haloperidol 
schakelvaardigheid significant vermindert in de figurale en symbolische modaliteit. 
Er zijn geen verschillen op semantiek en op de tappingtaak. 
Omdat wij onze gegevens tevens hebben geanalyseerd door middel van winstscore-
analyse, geven wij ook deze resultaten. Daar het nagenoeg geen verschil uitmaakt of 
er d.m.v. winstscore-analyse dan wel covariantie-analyse gecorrigeerd wordt, be­
perken wij ons tot de winstscore-analyse van de referentietests (tabel 9) en de scha­
kelvaardigheidstests in de modaliteiten figuraliteit, semantiek en symboliek (tabel 
10). 
Tabel 9 geeft een overzicht van de winstscores op de referentietests, waarbij de 
winstscore = score nameting minus score voormeting. 
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Tabel 9 
Winstscores op de referentietests. 
Gem. (b-d·) P· 
WAIS vocabulary (1) 
(2) 
WAIS similarities (1) 
(2) 
WAIS block design (1) 
(2) 
WAIS picture (1) 
completion (2) 
WAIS digit span (1) 
(2) 




(1) score experimentele groep 
(2) score controlegioep 
Kr worden geen significante verschillen gezien, met uitzondering van de scores op de 
test WAIS block design. 
Tabel 10 geeft een overzicht van de winstscore (score nameting minus score voorme-






































Winstscore op de criteriumtests 
Sorteerta.ik figuraal 
(Test I - VII) 
Sorteertaak semantisch 































We zien dal Haloperidol decanoas in de gebruikte dosering (60 mg ι m ) de schakel-
vaardigheid vermindert in de figurale en symbolische modaliteit 
De semantische modaliteit wordt niet beïnvloed 
VI.4. Discussie 
Uitgangspunt van ons onderzoek was de hypothese, dat Haloperidol schakclvaar-
digheid in verschillende modaliteiten benadeelt (/ie Hoofdstuk V) 
De resultaten van ons onderzoek ondersteunen deze hypothese gedeeltelijk. In de 
figurale en symbolische modaliteit vermindert Haloperidol inderdaad de schakel-
vaardigheid. De schakelvaardigheid in de semantische modaliteit en de prestaties op 
de sequentiële tappingtaken worden evenwel met benadeeld 
Op de ankervariabelen verbale intelligentie, visueel-ruimtelijke intelligentie, aan-
dacht en geheugen (tabel 3), heeft Haloperidol geen effect. De/e bevinding komt 
overeen met de bevinding van Janke en Debus (1972), die bij een dosering van 1 en 2 
mg Haloperidol eveneens geen effect zagen op een test om aandacht te meten. Saar-
ma en Saarma (1966) zagen ook geen effect van 4 mg Haloperidol op een geheugen-
test. 
Uit de resultaten van tabel 8 blijkt, dat Haloperidol wel effect heeft op schakelvaar-
digheid in twee modaliteiten, namelijk de figurale en de symbolische modaliteit. 
Omdat wij daarentegen geen effect /ien op de ankervanabelen (tabel 3), conclude-
ren wij dat de gevonden schakclvaardigheidsstoornissen geen secundaire maar pri-
maire stoornissen zijn. De/e conclusie komt overeen met die van Cools et al. (1984), 
die schakclvaardigheidsstoornissen vaststelden bij patiënten met de /iekte van 
Parkinson, terwijl er op bovenbouwfuncties geen verschillen gevonden werden tus-
sen de patiënten en de controlegroep (zie tevens Hoofdstuk V) Onze conclusie 
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verschilt dan ook van die van Bowen (1976), die analoge stoornissen bi| patiënten 
met de ziekte van Parkinson beschouwt als een stoornis in de conceptformatie 
In de conccpttormatie zien wij geen verslechtering optreden (tabel 4 en 9) De acqui-
sitiescores van de sorteertaken en de score op Similarities (Golden 1978) /ouden dan 
immers lager moeten zijn dan die van de controles Omdat wij geen stoornis vinden 
in de neocorlicaal geconditioneerde ankervariabelen, maken onze gegevens tevens 
aannemelijk, dal schakelvaardigheid subcorticaal geconditioneerd is 
Wij zijn van mening dat het striatum hierbij een belangrijke rol speelt op grond van 
de volgende argumenten 
- WIJ vinden schakelvaardigheidsstoornissen, terwijl wij geen stoornissen vaststel-
len op de neotorticaal geconditioneerde ankervanabelcn (tabel 3) 
- Analoge functiestoornissen kunnen bij dierexperimenteel onderzoek opgeroepen 
worden door een dysfunctie van het striatum te bewerkstelligen (Oberg en Divac 
1975, Cools 1973, van de Bereken 1979, Cools 1980) 
- Analoge functiestoornissen worden gevonden bij de ziekte van Parkinson (Bowen 
1976, Lees 1983, Cools 1984), een ziekte, die representatief is voor een basale 
gangha-aandoening (Marsden 1981) 
Wij zijn verder van mening, dat, bij de door ons gevonden schakelvaardigheids-
stoornissen, het dopaminerge systeem in het striatum een hoofdrol lijkt te spelen 
Dit op grond van de volgende argumenten 
- Bij dierexperimenteel onderzoek kunnen analoge schakelvaardigheidsstoornis-
sen opgeroepen worden door toediening van een dopamine antagonist in het stria-
tum (Cools 1980) 
- Analoge functiestoornissen komen voor bij de ziekte van Parkinson (Bowen 1976, 
Lees et al 1983, Cools et al 1984), een aandoening, waarbij vooral het dopami-
nerge systeem deficient is (Hormkiewicz 1966) 
- Haloperidol antagoneert het dopaminerge systeem (Boissier et al 1970, Anden 
1972, Cools 1975, van Rossum et al 1975) 
- De stnataire dopaminerge neuronen zijn gevoeliger voor neuroleptica dan de 
mesocorticale dopaminerge neuronen (Glowinski et al 1984) 
On/e onderzoeksresultaten ondersteunen niet de visie van Lees en Smith (1983) Zij 
stellen het dopaminerge systeem, dat projecteert naar de frontale cortex, ver-
antwoordelijk voor de cognitieve stoornissen die zij vinden bij patiënten met de 
ziekte van Parkinson Dit op grond van het gegeven, dat analoge cognitieve functie-
stoornissen ook voorkomen bij frontale cortex pathologie (Luna, 1968) 
Tegen een uitsluitend frontale duiding pleit, dat wij geen effect zien van Haloperidol 
op de Digit Span en de Stroop Colour Word test (tabel 9), twee tests immers die als 
frontale ankervanabelcn gelden (Golden 1978) 
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Wij vinden schakelvaardigheidsstoornissen in twee modaliteiten, namelijk in de 
symbolische en in de figurale modaliteit. In de semantische modaliteit zien wij geen 
effect van Haloperidol. 
Hiervoor zijn verschillende verklaringen mogelijk. 
De dosering kan te laag geweest zijn om de semantiek te benadelen. Uil de literatuur 
blijkt namelijk dat figurale taken een subtielere signaalfunctie hebben voor organici-
teit dan semantische tests (Bentin et al. 1981). 
Onze bevinding roept tevens de vraag op of Haloperidol een differentieel effect 
heeft op de rechter en linker hemisfeer. I lierbij zou heel wel onze bevinding passen 
dat Haloperidol wel effect heeft op de linkshandige en niet op de rechtshändige 
tappingtaak (tabel 6). Het gegeven echter dat wij op onze visueel-ruimtelijke in-
zichtscore (tabel 3) geen verschil vinden, maakt de lateraliteitssuggestie weer min-
der waarschijnlijk. 
Een andere verklaring is, dat schakelvaardigheid wel in al zijn modaliteiten door 
Haloperidol benadeeld wordt, maar dat door een toevallige procedurele kwestie 
onze semantische schakclvaardigheidstcst geen benadeling laat zien. In tegenstel-
ling tot de figurale test blijven bij de semantische test namelijk de kaarten liggen 
zodat alle items op de kaarten, die neergelegd zijn, zichtbaar zijn. Onze experimen-
tele groep heeft mogelijk van deze extra aanwijzingen (cues) gebruik gemaakt om de 
taken uit te voeren. 
Tevens zou deze visie verklaren waarom wij bij de tappingtaken geen benadeling 
zien van de prestatie nadat men van sequentie veranderd is, omdat ook bij deze 
tappingtaken duidelijke aanwijzingen gegeven zijn wat men diende te doen (zie 
methode). Deze bevindingen zouden analoog zijn aan de bevinding van Mattison et 
al. (1982), die constateerden dat patiënten met de ziekte van Parkinson een vermin-
derde prestatie vertoonden op woordvindingstests. Indien cues aan de patiënten 
werden gegeven, verbeterden de prestaties . 
Ook zou deze visie een verklaring geven voor het feit, dat Janke en Debus (1972) 
geen fluency stoornissen vinden en wij wel. Het verschil namelijk lussen hun fluency-
test en die van ons is, dat zij meer letters geven, namelijk de eerste en de laatste letter 
van de te vormen woorden, terwijl wij slechts of de begin- of de eindletter geven. De 
test van Janke en Debus bevat dus meer cues. Wij vinden evenwel dat deze 'cuc'-
verklaring niet geheel past. Indien de 'cue'-verklaring correct zou zijn dan zou Halo-
peridol sterker de eindlettertcst dienen te beïnvloeden dan de beginlettertest. Im-
mers, de beginletter is voor de patiënt een sterkere aanwijzing op welke manier hij 
een ander woord kan formeren dan de eindletter. 
Tabel 11 laat de scores zien van de eindlettertcst en de beginlettertest op de voor- en 
nameting, en de significanties van de scores op de nameting na correctie voor de 
voormeting door middel van covariantie-analyse. 
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Tabel 11 






































Significanties van de nameting na correctie voor de voormeting: 
Beginlettertest: ρ = 0,043 
Eindlettertest: ρ = 0,025 
Uit de resultaten van tabel 11 blijkt, dat zowel de beginlettertest als de eindlettertest 
significante verschillen tonen. Derhalve heeft het al of niet sterk gecued zijn van de 
test in dit geval geen rol gespeeld. 
In hoeverre cues schakelvaardigheidsstoornissen kunnen compenseren is dus voor­
alsnog onduidelijk. 
Naar aanleiding van onze bevindingen, de bevinding van Mattison (1982), en de 
bevindingen uit dierexperimenteel onderzoek (Jaspers et al. 1983) zijn wij van me­
ning, dat verder onderzoek nodig is naar de vraag welke vingerwijzingen wel en 
welke niet de prestaties verbeteren bij een dysfunctioncrend striatum. Dit onder­
zoek lijkt ons niet alleen van belang vanuit klinisch perspectief maar is tevens van 
belang teneinde een beter inzicht te krijgen in de rol van de basale ganglia. 
Tussen de experimentele groep (de patiënten met een Torticollis Spasmodicus) en 
de controlegroep zijn geen significante verschillen in de voormeting, zowel op de 
rcferentietests als op de schakelvaardigheidstests (tabel 2 en 5). 
Omdat onze rcferentietests corticaal geconditioneerd zijn, en omdat het aanneme-
lijk is dat schakelvaardigheid een basale ganglia-functie is, ondersteunen onze be-
vindingen niet de visie van Kaste en Podivinsky (zie Hoofdstuk II), die van mening 
zijn dat Torticollis Spasmodicus een manifestatie is van een corticale respectievelijk 
een basale ganglia-dysfunctie. 
Onze bevindingen kunnen er mogelijk toe bijdragen, dat het onderzoeksveld van 
onderzoekers naar de Pathogenese van Torticollis Spasmodicus niet beperkt blijft 
tot deze twee genoemde tclcncefalc arealen. De dierexperimenten, vermeld door 
Monnier (1968), suggereren eveneens niet een telencefale doch eerder een dieënce-
falc of mesencefale origine van Torticollis Spasmodicus (zie tevens Hoofdstuk III). 
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IIet onderzoek, beschreven in Hoofdstuk VI, maakt aannemelijk, dat de rol van de 
basale ganglia niet beperkt blijft tot de regulatie van motorische processen, maar 
ook van belang is voor de regulatie van cognitieve processen 
Ons onderzoek maakt aannemelijk, dat het dopaminerge systeem in het striatum bij 
het vermogen om eigenmachtig van gedrag te veranderen een belangrijke rol speelt, 
en dat de gevonden schakelvaardigheidsstoornissen bij patiënten met de ziekte van 
Parkinson waarschijnlijk verklaard worden door een dysfunctie van het dopaminer-
ge systeem binnen het striatum. 
Tot slot. Ons onderzoek toont aan dat het mogelijk is om klinisch onderzoek (zie 
Hoofdstuk III en IV) te combineren met fundamenteel onderzoek naar de rol van 
bepaalde hersenstructuren en neurotransmittersystemen. 
Aangezien ook elders in de hersenen dopaminerge systemen aanwezig zijn en Halo-
peridol met alleen op het dopaminerge systeem werkt, is over de exclusiviteit van 
onze bevindingen evenwel het laatste woord nog niet gesproken 
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Samenvatting 
Doelstelling van het onderzoek, beschreven in deze dissertatie, is tot een beter in-
zicht te komen in de functie van de basale ganglia. Ondanks hun grootte is er over de 
functie van deze kernen, met name het striatum, nog relatief weinig bekend. 
Traditioneel wordt aan de basale ganglia een belangrijke rol toegekend inzake regu-
latie van de motoriek. Mede naar aanleiding van klinische onderzoeksbevindingen 
bij patiënten met een dysfunclie van deze kernen, namelijk patiënten met de ziekte 
van Parkinson, is evenwel de vraag gerezen of de functie van deze kernen beperkt 
blijft tot de regulatie van de motoriek. 
Conditioneren de basale ganglia niet tevens cognitieve processen? 
Over het antwoord op deze vraag verschillen de meningen. Zo zijn sommige onder-
zoekers, waaronder Marsden (1982), van mening, dat de cognitieve stoornissen, die 
gevonden worden bij een aantal patiënten met de ziekte van Parkinson, niet berus-
ten op basale ganglia pathologie maar op complicerende corticale pathologie. Ande-
re onderzoekers, waaronder Barbeau (1969) en Cools et al. (1984), zijn daarentegen 
van mening dat deze stoornissen wel kunnen berusten op dysfunctionerende basale 
ganglia. Cools et al. immers stellen cognitieve stoornissen vast bij patiënten met de 
ziekte van Parkinson bij wie corticale complicaties onwaarschijnlijk moeten worden 
geacht. Om in deze controversiële kwestie meer inzicht te krijgen trachten wij een 
dysfunctie van de basale ganglia te bewerkstelligen en de effecten daarvan op het 
gedrag te bestuderen. Wij wekken deze dysfunctie op door patiënten een dopamine-
blokker toe te dienen i.e. Haloperidol. Haloperidol immers remt de werking van een 
neurotransmissiesysteem, dat rijkelijk vertegenwoordigd is binnen deze kernen en 
wel het dopamincrge systeem. De hypothese die aan ons onderzoek ten grondslag 
ligt is, dat Haloperidol een stoornis veroorzaakt in het eigenmachtig veranderen van 
gedrag, een begrip, waarvoor wij de term schakelvaardigheid gebruiken. 
De navolgende bevindingen uit dierexperimenteel en klinisch onderzoek hebben 
ons tot het stellen van deze onderzoekshypothese gestimuleerd. 
- Uit dierexperimenteel onderzoek blijkt, dat bij verlaging van de dopamincrge 
activiteit binnen het striatum dieren een verminderd vermogen vertonen om ei-
genmachtig van gedrag te veranderen (Cools 1980). 
- Patiënten met de ziekte van Parkinson vertonen eveneens een verminderd vermo-
gen om eigenmachtig van gedrag te veranderen (Cools et al. 1984). 
- Bij deze ziekte is er sprake van een dysfunctionerend striatum, o.a. ten gevolge 
van een verminderde dopamincrge activiteit aldaar (Hornykiewicz 1966). 
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Haloperidol kan hinderlijke bijwerkingen hebben Men dient dan ook terughou-
dend te /ijn met toediening van dit farmacon 
Wij onderzoeken de invloed van dit farmacon op schakchaardigheid dan ook bij 
patiënten, die op therapeutische gronden toch al Haloperidol zouden krijgen 
Torticollis Spasmodicus is een aandoening, waarbij Haloperidol een gangbare medi-
catie is Derhalve onderzoeken wij de invloed van Haloperidol op schakelvaardig-
heid bij patiënten met een Torticollis Spasmodicus 
Omdat onduidelijk is hoe dit ziektebeeld het best te kwantilicercn valt en omdat er 
nog weinig onderzoek beschreven is naar effecten van Haloperidol op dit ziekte-
beeld, besteden WIJ tevens aandacht aan deze vraagstukken 
In Hoofdstuk I, de inleiding van deze dissertatie, worden de doelstellingen van onze 
studie nader getormuleerd 
I loofdstuk II geeft een overzicht van voor ons onderzoek relevante literatuur betref-
fende Torticollis Spasmodicus 
Torticollis Spasmodicus is een ziektebeeld, dat gekenmerkt wordt door een scheef-
stand van het hoofd, veroorzaakt door een spierspasme d w z een krachtige onwil-
lekeurige contractie, van de hoofd-halsmusculatuur Vaak is op deze scheefstand 
een athetoide schudbeweging gesuperponeerd 
In de meerderheid van de gevallen is de oorzaak van Torticollis Spasmodicus onbe-
kend 
Veel literatuur over deze aandoening heeft betrekking op onderzoeken waarbij 
vergeefse pogingen worden ondernomen om de organiciteil dan wel de ps>chogcnie 
van de aandoening aan te tonen 
Onduidelijk is verder hoe Torticollis Spasmodicus behandeld dient te worden 
Van vele psychologische, medicamenteuze en chirurgische therapieën zijn gunstige 
resultaten vermeld, maar gecontroleerde studies zijn uiterst schaars voorhanden 
Zelfs wat betreft de Symptomatologie blijft de beschikbare informatie meestal be-
perkt tot vage klinische impressies Een belangrijke rol speelt hierbij waarschijnlijk 
het gegeven, dat het onduidelijk is hoe het ziektebeeld gekwantificeerd kan worden 
In Hoofdstuk III beschrijven WIJ ons onderzoek naar deze aandoening Doelstelling 
van dit onderzoek is de identificatie van geschikte parameters voor klachten en 
symptomen, teneinde het ziektebeeld adequaat te kunnen beschrijven Bij de bestu-
dering van het ziektebeeld beperken wij ons overigens niet tot de inventarisatie van 
klachten en symptomen maar verrichten wij tevens een persoonlijkheids en radiolo-
gisch onderzoek (Ct-scan), gezien de controversiële bevindingen die dienaangaande 
zijn gerapporteerd 
De belangrijkste conclusies van dit onderzoek zijn 
- De patiënten schatten de ernst van hun aandoening realistisch in 
- De patiënten zijn betrouwbaar, met neurotisch en met depressief, maar vertonen 
wel een lichte mate van introversie 
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- De aandoening is bijgevolg niet te verstaan als een uiting van neurotische labili-
teit. 
- De intercorrelaties van klachten (over scheefstand, schudden van het hoofd en 
pijn in hoofd-hals regio) en symptomen (afwijkende hoofdstanden in het corona-
Ie, saggitale en horizontale vlak, en het aantal seconden, dat de patiënt in staat is 
het hoofd in de normale stand te houden) blijken substantieel te zijn. 
Terwijl echter de grootste afwijkende standen gevonden worden in het horizonta-
le vlak, covariëren alleen de afwijkende standen in het coronale vlak en saggitale 
vlak met de klachten. 
- Om het ziektebeeld adequaat te beschrijven dient men het gehele samenstel van 
genoemde parameters te gebruiken. 
- Bij radiologisch onderzoek worden geen consistente afwijkingen gevonden, zoals 
eerder in de literatuur was gerapporteerd (Kaste et al. 1981). 
Hoofdstuk IV beschrijft het onderzoek naar de effecten van Haloperidol decanoas 
(de depotvorm van Haloperidol) op Torticollis Spasmodicus. 
Wij constateren, dat het farmacon in een dosering, overeenkomend met een orale 
dosering van 3 mg/dag, geen effect heeft op klachten, symptomen en stemming. 
Opvallend is de bevinding, dat de stemming van de patiënt vóór de toediening van 
het farmacon van invloed lijkt te zijn op de inschatting van het behandelingsresul-
taat. 
In Hoofdstuk V wordt een overzicht gegeven van de literatuur betreffende de functie 
van de basale ganglia alsmede van schakelvaardigheid, beide basiselementen van 
onze uitgangshypothese. 
In Hoofdstuk VI beschrijven wij het onderzoek naar het effect van Haloperidol op 
schakclvaardigheid. 
Omdat wij schakelvaardigheid beschouwen als een onderbouwfunctie, veronder-
stellen wij, dat een stoornis hierin zich zal manifesteren in verschillende modalitei-
ten van de bovenbouw. 
Wij volgen hierbij Guilford (1971) in zijn onderscheiding van cognitieve modalitei-
ten, te weten semantiek, symboliek en figuraliteit. 
Omdat wij primair schakclvaardigheid willen onderzoeken breiden wij de testbatte-
rij uit met referentietests, die schakelvaardigheid afgrenzen van interveniërende 
variabelen, zoals verbale en visueel-ruimtelijke intelligentie, aandacht en geheugen. 
Tevens onderzoeken wij, naar analogie van het onderzoek van Perret et al. (1970) 
het effect van Haloperidol op een sequentiële tappingtaak. 
De belangrijkste conclusies van dit onderzoek zijn als volgt: 
Haloperidol decanoas in een dosering oveecnkomend met 3 mg Haloperidol/dag 
benadeelt schakelvaardigheid in de symbolische en figurale modaliteit. Op de se-
mantische modaliteit en op een verandering in sequentie in de tappingtaak heeft 
Haloperidol geen effect. Haloperidol heeft in deze dosering ook geen invloed op 
verbale en visueel-ruimtelijke intelligentie, noch op aspecten van geheugen en aan-
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dacht. De door ons geïnduceerde subtiele cognitieve veranderingen representeren 
mogelijk de rigiditeit en de geringe flexibiliteit, die men ziet bij patiënten die behan-
deld worden met neuroleptica. 
Wij memoreren de controverse over de functie van de basale ganglia: Reguleren 
deze kernen uitsluitend motorische of ook cognitieve processen? 
Op grond van onze eigen onderzoeksresultaten komen wij tot de voorzichtige con-
clusie, dat de basale ganglia ook cognitieve processen reguleren. 
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Summary 
Spasmodic Torticollis and shitting aptitude 
An investigation of the effect of Haloperidol on shifting aptitude 
In Man, the basal ganglia are the largest subcortical nuclei of the telencephalon 
Notwithstanding their size, comparatively little is known about their function espe-
cially about that of the striatum 
Traditionally the striatum is considered as playing an important role in the regulation 
of motor functions 
The question is now whether this structure regulates exclusively motor or also cogni-
tive processes 
Representatives of both opinions arc respectively Marsden and Cools 
Marsden holds the view, that the basal ganglia (under which the striatum) play a role 
in the automatic execution of learned motor programmes Marsden ( 1981 ) also holds 
the view, that the cognitive deficits found in patients with dysfunctionmg basal gang-
lia, namely patients with Parkinson's disease are not attributable to pathology of 
these nuclei but to a dysfunction of the pre(frontal)cortex 
Cools et al (1984) on the other hand are convinced that these cognitive deficits have 
to be attributed to a dysfunction of the basal ganglia on the basis ot the fact, that their 
patients did not differ from normal control subjects in reference tests some of which 
are known to measure front J functioning and that analogous deficits could be elici-
ted in animal experiments by selective manipulations in the basal ganglia (Cools 
1980) 
We performed the investigation described in this thesis in order to gam more insight 
into this controversial question 
In Chapter I we further formulate the objectives of our study 
The following hndings from animal experiments and clinical investigations formed 
the starting point of this investigation 
- In animal experiments, shifting aptitude deficits (being the inability to rearrange 
behaviour according to the requirements of the task) could be elicited by selective 
manipulations in the striatum by blocking the dopaminergic system (Cools 1980) 
- Shifting aptitude deficits were also found in patients with Parkinson's disease (Bo-
wen 1976, Lees 1983 and Cools et al 1984) and in this disease the dysfunctionmg 
of the dopaminergic sysytem is of paramount interest (Hornykiewicz 1966) 
- Haloperidol is mainly a blocker of the dopaminergic system (Boissier et al 1970) 
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On the basis of these findings we hypothesized that blocking the dopaminergic sys-
tem with Haloperidol in Man should produce shifting aptitude deficits 
Of crucial importance in this respect is that the dopaminergic striatal neurons are 
more sensitive to neuroleptics than the dopaminergic meso-cortical neurons (Klo-
wmsky 1984). 
For ethical reasons we preferred to study the effect of a dopaminergic blocking agent 
on shifting aptitude in patients who would receive Haloperidol therapeutically 
Haloperidol is reported to be effective in the treatment ot Spasmodic Torticollis 
(Couch 1976) We therefore studied the effect of Haloperidol on shifting aptitude in 
patients with this disabling condition 
Chapter II summarises the relevant literature concerning Spasmodic Torticollis. 
Idiopathic Spasmodic Torticollis is clinically defined as an abnormal involuntary 
contraction of the muscles of the neck, resulting in more or less sustained movements 
or abnormal postures of the head (Podivinsky 1969) 
Muscles involved are the sterno-cleido-mastoid and the trapezius, but the excessive 
muscle activity is not exclusively confined to these muscles 
The aetiology of Spasmodic Torticollis is unknown Much of the literature deals with 
vain attempts to distinguish organic and psychogenic forms 
It is also unknown how Spasmodic Torticollis should be managed Favourable re-
sults of psychological, surgical and pharmacological therapies have been reported 
but very few controlled trials have been conducted. 
Even as to the very symptomatology, the available information is mostly restricted to 
vague clinical impressions, probably because of the lack of quantitative indices to 
describe the symptomatology. 
We therefore agree with Martin (1983) that although the question of paramount 
interest is how should Spasmodic Torticollis be managed, the prerequisite is the 
collection of more information concerning Spasmodic Torticollis at the descriptive 
level and the identification of quantitative indices 
We therefore decided to make an extensive inventory of the symptomatology and 
collected easily obtainable indices of both signs (extent and directions of head deflec-
tions, in sagittal, coronal and horizontal planes) and complaints (regarding deflec-
tion, shaking and pain) and then studied their interrelationships in order to evaluate 
their relevance. 
In our description of the symptomatology we did not wish to confine ourselves only 
to the description of the complaints and signs but also to perform psychometric tests 
and a brain Ct-scan because of the reported contradictory findings 
In Chapter III we describe our studies of Spasmodic Torticollis 
The main conclusions of this investigation are: 
- The correlation between signs and symptoms appeared to be very substantial. 
This suggests that, in general, the patient estimates the severity of his disabling 
condition very well. 
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However, while the most aberrant deflections turned out to be in the horizontal 
plane, it was evident that only the deviations in the coronal and sagittal planes 
correlate with suffering 
- The correlations between the signs appeared to be comparatively low We there-
fore concluded that to describe the symptomatology adequately one needs the 
total picture of quantitative indices mentioned above and it is insufficient to confi-
ne the measurement, for example, to the deflection in the horizontal plane as 
proposed by Ansan and Webster (1974) 
- Our patients neither differed from the general population on neuroticism- and 
depressionscores nor did these parameters show significant correlations with 
Spasmodic Torticollis duration 
We did find a slightly reduced extraversion Investigation of the personality cha-
racteristics and the assessment of possible social avoidance is therefore of impor-
tance in Spasmodic Torticollis, because this behaviour could function as reinforc-
ment and techniques have been devised tor moditying this behaviour (Bandura 
1969). 
- In our patients we did not find the severe cerebral atrophy reported by Kaste et al 
(1980) 
Chapter IV describes the investigation of the effects of Haloperidol decanoate (the 
depot formulation of Haloperidol) on Spasmodic Torticollis 
We ascertained that the drug (in a dose comparable with an oral dose of 3 mg/day) 
has no effect on complaints, signs and mood 
A notable finding was that the mood of the patient before administration of the drug 
correlated with the evaluation of the supposed efficacy of the drug by the patient. 
In Chapter V a review is given of the literature concerning the function of the basal 
ganglia and shifting aptitude. 
In Chapter VI we describe our study of the effect of Haloperidol on shifting aptitude. 
Because we considered shifting aptitude to be a subcortical conditioned function, we 
hypothesized that a dysfunction at this level should therefore manifest itself in seve-
ral cortical, cognitive modalities, bollowmg Guilford (1971) we therefore investiga-
ted shifting aptitude in the figurai, semantic and symbolic modality 
We used reference tests to extend our testbattery in an attempt to separate shifting 
aptitude of confounding variables as verbal and pertormal intelligence and aspects of 
attention and memory 
By analogy with the study of Cools et al (1984) we also investigated the performance 
on a finger-tappingtest The main conclusions of this investigation were. Haloperidol 
decanoate in a dose comparable with Haloperidol 3 mg/day, diminishes shifting apti-
tude in the symbolic and figurai modality 
Haloperidol has no effect in the semantic modality and on the sequential task in the 
finger-tappingtest In this dose Haloperidol also has no effect on verbal and perfor-
mal intelligence nor on certain aspects of memory and attention. 
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These subtle cognitive difficulties might underlie the mental inflexibility and rigidity, 
produced by treatment with neuroleptics. 
Thus our hypothesis, asset out before, based upon the work of Cools et al. (1984), is 
partly bourne out by these results. Consequently we tentatively conclude that these 
cognitive deficits are a characteristic manifestation of a dysfunction of the dopami-
nergic system in the basal ganglia. 
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Addendum 
Het addendum bestaat uit twee gedeelten, deel een, dat het materiaal vermeldt, dat 
gebruikt wordt bij de schakclvaardigheidstests 1,11,IV,VIII en X en deel twee, dat 
de individuele data vermeldt van het onderzoek beschreven in Hoofdstuk VI 
DEEL I 
Materiaal schakelvaardigheidstest I 




































































































12 Van de 24 figuren zijn ovaal van vorm, waarbij drie verschillende vormen voorko-
men, te weten een eenvijfde ovaal (de kleinste diameter is ongeveer ecnvijfde van de 
grootste diameter, een tweevijfde ovaal (de kleinste diameter is ongeveer tweevijfde 
van de grootste diameter), en een drievierde ovaal (de kleinste diameter is ongeveer 
drievierde van de grootste diameter) 















































André van Dum 
Grace Kelly 
Materiaal schakelvaardigheidstest IV 






















Kaart 12: 6-2 
Kaart 13: 3-5 
Kaart 14: 4-8 
Kaart 15: 8-6 
Kaart 16: 1-5 
Kaart 17: 9-5 
Kaart 18: 6-8 
Kaart 19: 7-5 
Kaart 20: 6-10 
Kaart 21: 4-2 
Kaart 22: 5-9 
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De navolgende tabellen geven een overzicht van de resultaten van het onderzoek 
beschreven in Hoofdstuk VI. 
Vermeld worden de individuele scores van de proefpersonen op de tests, gebruikt in 
dit hoofdstuk. 
A t/m Q betreft de experimentele groep (de patiënten) 
a t/m q betreft de controlegroep 
V = test uit de voormeting 
N = test uit de nameting 














= WA1S Vocabulary 
= WAIS Similarities 
= WAIS Block Design 
= WAIS Picture Completion 
= WAIS Digit Span 
= 15 Woordentest 
= Stroop 2 
= Stroop 3 
























































dstest I fase II 
dstest I fase III 
dstest I fase IV 
dstest II fase I 
dstest II fase II 
dstest II fase III 
dstest IV fase I 
dstest IV fase II 
dstest IV fase Ш 
dstest III deel 1 
dstest III deel 2 
dstest V deel 1 
idstest V deel 2 
= Tappingtaak Dominante hand vrij 
= Tappingtaak Dominante hand Fase I totaal 
= Tappingtaak Dominante hand Fase I correct 
= Tappingtaak Dominante hand Fase II totaal 
= Tappingtaak Dominante hand Fase II correct 
= Tappingtaak Niet dominante hand vrij 
= Tappingtaak Niet dominante hand Fase I totaal 
= Tappingtaak Niet dominante hand Fase I correct 
= Tappingtaak Niet dominante hand Fase II totaal 















dstest VII fase I 
dstest VII fase II 
dstest VII fase III 
dstest VII fase IV 
dstest VIII fase I 
dstest VIII fase II 
dstest VIII fase III 
dstest X fase I 
dstest X fase II 
dstest X fase III 
dstest IX deel 1 
dstest IX deel 2 
dstest XI deel 1 
idstest XI deel 2 
= Tappingtaak Dominante hand vrij 
= Tappingtaak Dominante hand Fase I totaal 
= Tappingtaak Dominante hand Fase I correct 
= Tappingtaak Dominante hand Fase II totaal 
Ν.29 = Tappingtaak Dominante hand Fase II correct 
Ν.30 = Tappingtaak Niet dominante hand vrij 
N.31 = Tappingtaak Niet dominante hand Fase I totaal 
N.32 = Tappingtaak Niet dominante hand Fase I correct 
N.33 = Tappingtaak Niet dominante hand Fase II totaal 






















































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































In de eerste plaats wil ik mijn ouders danken, die door hun bijzondere inzet mijn 
wetenschappelijke vorming mogelijk hebben gemaakt. 
Het initiatief voor mijn onderzoek werd genomen door de 'Parkinsongroep' tijdens 
mijn stage poliklinische neurologie. 
Ik ben de leden van deze werkgroep dank verschuldigd voor het vertrouwen, dat zij 
in mij hebben gesteld. Hun voortdurende inspiratie en steun zijn voor het onderzoek 
van essentieel belang geweest. Het multidisciplinaire karakter van de werkgroep 
heeft mijn horizon zeer verruimd. 
De navolgende medewerkers van de Katholieke Universiteit dank ik voor hun bij-
drage aan mijn onderzoek: 
- Instituut voor Neurologie (verpleging en secretariaat van de polikliniek, foto-, 
film- en tekenafdeling, klinisch-chemisch laboratorium en klinische neurofysiolo-
gie), in het bijzonder: mevrouw H.M.H. Renier en haar directe medewerksters, 
mevrouw M.C.T. Hooghof en haar directe medewerksters, de heren H.G.J. Dijk-
stra, J.H.G.I. Wijnen, F.J. Dehue, C.J. van Perlo en P.H.J.X. Janssen. 
- Instituut voor Farmacologie. Met name mevrouw A.J. Zonneveld en de heren 
D J . Heeren en W.M.M. Honig. 
- Afdeling Medische Psychologie. 
- Afdeling Paedagogiek. 
- Afdeling Radiodiagnostiek (neuroradiologie). 
- Afdeling Anatomie en Embryologie. 
- Universitair Reken Centrum. 
- Bibliotheek van de faculteit der Geneeskunde en Tandheelkunde. In het bijzon-
der de heer E. de Graaff en mevrouw S. Bakker. 
De heren J.F.W. Tertoolen en A.J.M. Loonen van de Psychiatrische Instituten der 
Godshuizen in Vught ben ik erkentelijk voor de bepaling en interpretatie van de 
plasmaspiegels van Haloperidol. 
Voor hun deskundige adviezen ben ik de medewerkers van Janssen Farmaceutica te 
Beerse (België) dank verschuldigd, in het bijzonder aan de heer P.S. van Wielink. 
De patiënten, huisartsen en controlepersonen dank ik voor hun medewerking. 
115 
De psychologen A G J M Rutten en R К b Lcmmcns ben ik erkcnteli|k voor het 
kritisch doorlezen van het manuskript 
Mijn vrienden S К Oostcrloo en J В A M Arends dank ik voor hun steun en 
scherpzinnige adviezen 
Mijn vrouw Gabie dank ik voor de vele opofferingen die zij zich heeft getroost en 
voor de tekstverwerking van het manuskript 
Onze kinderen Denise en Leon zullen weer meer aandacht krijgen 
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In het openbaar te verdedigen 
op 10 januari 1986 
des namiddags te 4 uur 
door 
J.J.M, van Hoof 
1. Torticollis Spasmodicus is geen conversief symptoom. 
- Dit proefschrift. 
2. Haloperidol decanoas veroorzaakt reeds in een dosering van 60 mg 
schakelvaardigheidsstoormssen. 
- Dit proefschrift. 
3. Ofschoon bij patiënten met Torticollis Spasmodicus de meest afwijkende 
standen gevonden worden in het horizontale vlak, covarieren alleen de 
afwijkende standen in het coronale en sagittale vlak met de klachten. 
- Dit proefschrift. 
4. De stemming van de patient vóór medicamenteuze behandeling met Haloperi-
dol decanoas is indicatief voor zi]n beoordeling van het therapeutisch 
effect. 
- Dit proefschrift. 
5. Om inzicht te verkrijgen in de hierarchische verhoudingen binnen een 
groep Java-apen dient men kennis te bezitten over de uitgeoefende en 
ondergane invloeden щ iedere diade. 
- Eigen observaties. 
6. De 'alpha'-aap heeft niet alleen grote macht over zijn groepsgenoten 
maar is ook in hoge mate afhankelijk van hen. 
- Eigen observaties. 
7. De in de ethologie ontwikkelde informatie-statistische methodiek, met 
behulp waarvan sequentiële interacties tussen individuen bestudeerd 
kunnen worden, verdient toepassing binnen de psychiatrische 'research'. 
- Bereken, J. van den, (1979). Information-statistical analysis of social 
interaction in Java-Monckeys applied in the neuro-ethology of the 
caudate nucleus. Dissertatie, Nijmegen. 
8. De extra éramele - intracraniele arteriale 'bypass' operatie geeft geen 
functieverbetering bij patiënten met een cerebrale ischaemie. 
- The ЕС/IC Bypass Study Group (1985). Failure of extracranial-intra­
cranial arterial bypass to reduce the risk of ischemic stroke. 
New. Engl. J. Med. 313: 1191-1200. 
9. Aan de beoordeling van de effectiviteit van chirurgische therapieën 
dienen dezelfde eisen te worden gesteld als aan die van medicamenteuze 
therapieën. 
10. Gezien het falen van conventionele prophylaxe van malaria, zou de 
parfumindustrie er goed aan doen om behalve aan de attractieve ook 
aan de 'repellent'-eigenbchappen van haar producten aandacht te 
schenken. 
- Persoonlijke mededeling J.C.J. Stiekema. 
11. Om de vergelijkbaarheid van Nederlandse depressieschalen te verbeteren 
dient onderzoek hiernaar krachtig gestimuleerd te worden. 
- Hartong, E.G. Th. M., Goekoop, J.G. (1985). De Montgomery-Asberg 
beoordelingsschaal voor depressie. Tijdschrift voor Psychiatrie 27: 
657-668 
12. De relatie tussen zure regen en A.I.D.S. is onduidelyk. 



